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Friedrich Albin Hoffmann +. 


Friedrich Albin Hoffmann lebte noch als 
einer der klassischen Vertreter der physiologischen Klinik 
unter uns. Er entstammte der Schule des großen Friedrich 
Theodor von Frerichs, bei dem er in Berlin 1869 
bis 1872 Assistent war. Wir alle wissen, wieviele her- 
vorragende Männer wir dieser Klinik verdanken, ich er- 
innere an Rühle, Riess, J. von Mering, Quincke 
und den größten von allen, unsern Meister Bernhard 
Naunyn. Frerich’s Ruhm bei allen biologischen 
Forschern war begründet durch seine große Arbeit über 
Verdauung in Rudolf Wagners Handwörterbuch der 
Physiologie. Mit dieser Arbeit hatte sich der junge 
Forscher mitten in die erste Reihe der Physiologen ge- 
stellt; er selbst schwankte, wie ich von ihm weiß, ob er 
Physiolog oder Kliniker werden sollte. Die methodisch- 
strengste Betrachtung der normalen und krankhaften 
Vorgänge wurde von ihm durchgeführt. In dem sind 
alle seine Schüler aufgewachsen. In dieser Grundbe- 
trachtung handelte auch Albin Hoffmann sein ganzes 
Leben. Seine ersten Arbeiten entstammen dem Ein- 
flusse F. von Recklinghausen’s. In dessen Institute 
fand er die Auswanderung der weißen Blutkörperchen 
bei der Entzündung und er bewahıte sich seit dieser 
Zeit immer ein besonderes Interesse für alles, was mit 
der Entzündung zusammenhängt; auch später hat er 
eine ganze Reihe Untersuchungen diesen Vorgängen ge- 
widmet. Die gesamte Führung seiner Arbeit ist aber 
charakterisiert durch die Klinik von Frerichs. Das 
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war das Große und Anziehende an diesem gewaltigen Kliniker, 
daß er die völlige Beherrschung der Physiologie einheitlich ver- 
band und verschmolz mit der Denk- und Anschauungsform der 
großen Pariser und Wiener Klinik. So hat auch Albin Hoffmann 
die Vorwürfe seiner Beobachtungen immer gefunden in dem, das 
ihm mit den Erscheinungen des Kranken entgegentrat. Da ich, 
selbst schon klinisch ausgebildet, das Glück hatte, eine Zeitlang 
bei ihm Assistent zu sein, so habe ich das mit angesehen. Er 
hatte eine ausgezeichnete Beobachtungsgabe, er sah Neues und 
Eigenartiges, erkannte es als vom Gewöhnlichen abweichend und 
hatte im hohen Maße die Fähigkeit sich zu wundern. Solchen von 
ihm als neu erkannten Erscheinungen trat er dann zu ihrer nähern 
Ergründung und Bearbeitung mit den schärfsten und genanuesten 
Methoden näher, die die Naturwissenschaften für ihre Erforschung 
lieferten. Seine Beobachtungen über den Magensaft sind ein klares 
Zeugnis dafür. Das hat seine Assistenten bei ihm so ungemein 
angezogen, daß er das, worüber er sprach, auch wirklich verstand. 
Wie ich schon sagte, hatte er die Gabe einfacher, nüchterner Be- 
obachtung und außerdem lebte er so in der Naturwissenschaft, daß 
er sich mit ihren Methoden sicher und unter völliger Beherrschung 
abzufinden wußte. Jeder Schein lag ihm fern, alles bei ihm 
war wahr und echt. Aber er trieb nicht ein Physiologisieren in 
der Klinik, er hielt nicht eine „physiologische Klinik“ mit der 
Tendenz, die diesem Namen aus der Geschichte der Deutschen 
Klinik und aus der Zeit des jungen Wunderlich anhaftet. 
Sondern die physiologische Betrachtungsweise war ihm Natur dort, 
wo sie hingehört, nämlich bei dem Verständnis der krankhaften 
Vorgänge Nie hielt er Klinik gewissermaßen um angewandte 
Physiologie zu treiben. Sondern er ließ in der Klinik der Klinik 
ihr eigenes Recht, ihr Recht und ihre Eigenart, die sich nach den 
verschiedensten anderen, dem physiologischen Verständnis des 
Krankheitsvorgangs gleichwertigen und zur Gesamtbetrachtung 
notwendigen Beziehungen äußern. So war es in seinen klinischen 
Vorlesungen und so ist es in den schönen Monographien, die wir 
ihm verdanken, den „Konstitutionskrankheiten“ (1893) und den 
„Krankheiten der Bronchien und des Mediastinums“ sowie dem 
„Emphysem“ aus Nothnagel’s Handbuch. 

In der Klinik war ihm der Kranke, so sorgfältig er auch mit 
den genauesten Methoden untersucht wurde und so sehr die an 
ihm die Art der krankhaften Vorgänge interessierte, nicht gewisser- 
maßen nur der Träger dieser Vorgänge, sondern er schien mir ein 
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Typus der Pathologie oder der Klinik zu sein. Albin Hoff- 
mann zeigte in der Klinik nicht in erster Linie den einzelnen 
Menschen mit den durch seine Individualität gegebenen und be- 
dingten Zügen seines Krankseins. Auch hier kommt mir die Er- 
innerung an die spätere Frerichs’sche Klinik mit ihrer grandiosen Ver- 
allgemeinerung dessen, was der einzelne Kranke bot, und an das, was 
mir von der klassischen Wiener und Pariser Klinik des Hotel Dieu 
noch erzählt worden ist: Das Allgemeine überwiegt, ich möchte 
sagen: es war eine fleischgewordene Pathologie. Niemand, der 
Klinik hält, wird dieser Form der Darstellung entraten können, denn 
der Lernende muß innerhalb gewisser Grenzen, mindestens im An- 
fang, Schemata sehen, sonst kann er sich überhaupt nicht zurecht- 
finden in der Fülle der Erscheinungen. Aber hinzutreten muß 
auch im Unterricht das Arztlich-Persönliche. Es war nicht, daß 
Hoffmann dafür kein Interesse oder kein Verständnis gehabt 
hätte. Gewiß war er zurückhaltend. Als er nach Leipzig kam, 
schien uns diese Zurückhaltung den Kranken und ihren persön- 
lichen Interessen gegenüber sogar etwas weit zu geben. Aber er war 
ein Preuße und stammt aus Berlin, der völkische Unterschied gegen 
den etwas weichen und in mancher Hinsicht sentimentalen Leipziger 
Sachsen erschien uns sehr groß. Wir wagten sogar manchmal zu 
fragen, ob er bei ihnen den notwendigen ärztlichen Einfluß 
würde entfalten können. Indessen wir haben uns da völlig ge- 
täuscht: kaum je sah ich ja so wie in dem Wirken des teuren 
Albin Hoffmann die Macht der Idee und der Wahrheit. Das 
was den leicht beweglichen Sachsen als Kühle erschien, war Zurück- 
haltung, innere Sicherheit und Ruhe. Wen er kannte, denen 
schloß er sich auf und bewahrte ihnen unbedingte Zuverlässigkeit 
und Treue. Man lese den wundervollen Aufsatz „Die traumati- 
sche Neurose und das Unfallversicherungsgesetz“ aus der Sammlung 
klinischer Vorträge N. F. Nr. 17 (1891). Da steht der ganze Mann 
vor uns als ganzer Mann: tief und ernst und doch mit wärmstem 
Herzen für die Wissenschaft, für die Ärzte, für die Kranken und 
für unser ganzes Volk als Nation. „Die Kraft der Nationen bewährt 
sich an den ihnen gestellten Aufgaben oder sie gehen zugrunde.“ 
Vom Jahre 1891 und wie für heute uns zur Ermahnung geschrieben! 
Auf der Höhe seines Mannes- und in seinem Greisenalter hat F. A. 
Hoffmann in Leipzig als Lehrer und Arzt eine erstaunlich viel- 
seitige und in Wahrheit segensreiche Tätigkeit entfaltet. Seiner 
Wissenschaft und der Forschung hat er bis zuletzt mit nie er- 
müdendem Eifer angehangen. Bis vor wenigen Jahren lehrte er 
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die ärztliche Tätigkeit in der so wichtigen Poliklinik. Zu den 
Ärzten Leipzigs uud Sachsens hatte er das schönste Verhältnis. 
Man weiß, welche wichtige Stelle die Poliklinik im Unterricht ein- 
nimmt, weil sie doch neben anderem das täglich-ärztliche zu lehren 
hat. Dadurch wurde Hoffmann in die so bedeutungsvollen 
Interessen des ärztlichen Standes hineingezogen und hat den Ärzten 
mit allen Kräften für ihre Bedürfnisse geholfen und er half ihnen auch 
an zahllosen Krankenbetten und half mit dem Arzte den Kranken. 
Also das rein Ärztliche hat in ihm höchste Triumphe gefeiert, er 
war den Kranken ein wirklicher Helfer, denn er verfügte über das, 
was notwendig ist: wirkliches Können und einen ganz reinen selbst- 
losen Sinn. | 
L. Krehl. 


Aus der Medizinischen Klinik und Nervenklinik Tübingen. 
(Vorstand: Professor Dr. Otfried Müller.) 


Die hämolytische Konstitution. 


Nach 105 Beobachtungen von hämolytischem Ikterus, 
39 Beobachtungen von leichten hämolytischen Konstitutionen 
und 19 Milzexstirpationen. 


Von 


Privatdozent Dr. Max Gänßlen, unter Mitarbeit 
von 


Dr. E. Zipperlen und Dr. E. Schüz. 
(Mit 2 Stammbäumen und 5 Abbildungen.) 


In Verfolg unserer Studien über den hämolytischen Ikterus !) 
haben wir an einem neuen großen Material unsere Erfahrungen 
bereichert. Durch konsequente Erforschung der uns bekannten 
familiären Fälle in ihren Stammbäumen ließe sich das Material 
weiter vermehren; doch haben wir bisher uns nur an diejenigen 
Stammbäume gehalten, bei denen auf Grund der Anamnese die 
Ausbeute besonders ergiebig zu sein schien. Aus der im Laufe 
der letzten 5 Jahre gesammelten Zahl von Fällen geht am besten 
hervor, wie verbreitet hierzulande diese Krankheit ist, so daß wir 
sie fast häufiger als die perniziöse Anämie zu Gesicht bekommen. 
Zum Studiam dieser Erkrankung weist uns gerade das häufige 
familiäre Auftreten den besten Weg, und erst die Familien- 
forschung hat uns zum richtigen Verständnis des sog. Een 
Ikterus gelangen lassen. 

Durch die verschiedenen Generationen und weitverzweigten 
Glieder solcher Stammbäume sehen wir die hämolytische Konsti- 
tution in ihren einzelnen Entwicklungsstadien und vielseitigen Er- 
scheinungsformen sich fortvererben. 


1) Vgl. Deutsches Arch. f. klin. Med. Bd. 140, H. 3 und 4. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 1 
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Die Beobachtung aller unter den ausschlaggebenden Faktoren 
des Krankheitsbildes möglichen Variationen hat uns gezeigt, daß die 
bisherige Einteilung des hämolytischen Ikterus in einzelne Er- 
scheinungsformen viel zu eng gefaßt war. Sie hat uns aber auch 
nachdrücklich gezeigt, daß die nur an Begleitsymptome (Ikterus 
und Anämie) geknüpfte Bezeichnung dieser Krankheit nicht um- 
fassend genug war, um all die Spielarten dieser Konstitutions- 
anomalie mit ihren wechselnden Übergängen vom Gesunden zum 
Kranken genügend zu kennzeichnen. Wenn wir daher heute ganz 
allgemein von hämolytischer Konstitution reden, so glauben 
wir unter Vermeidung der Enge des alten Begriffs dem Kern- 
symptom des angeborenen, gesteigerten Blutzerfalls 
mehr Nachdruck zu verleihen. Und nicht um diese umfassende 
hämolytische Konstitution durch eine schematische, vielleicht auch 
willkürliche Einteilung in neue Fesseln zu schlagen, sondern um 
ihre Vielgestaltigkeit und verschiedenartige Ausprägung im Wandel 
der Zeiten zu beweisen, geben wir im folgenden die von uns stets 
an Hand mehrerer Fälle beobachteten Erscheinungsformen wieder. 
Sie sollen um ihrer praktischen Bedeutung willen später mit 
einzelnen Beispielen belegt werden: 

1. Zum Ausgangspunkt wählen wir die schärfste Ausprägung 
der hämolytischen Konstitution, den klassischen familiären hämo- 
lytischen Ikterus, wie er allgemein bekannt und von Min- 
kowski zuerst beschrieben worden ist. Er zeichnet sich durch 
einen lkterus, Leber- und Milztumor, Resistenz-Verminderung, 
Aniso-Mikrocytose, Anämie und Urobilinurie aus. Mit besonderem 
Nachdruck haben wir ferner auf die Koppelung mit zahlreichen 
anderen Konstitutionsanomalien hingewiesen, von denen 
später die Rede sein soll. Diesen Vollbildern der Krankheit haben 
wir die kompensierten Formen gegenübergestellt, in denen 
entweder das Knochenmark oder die Leber oder aber beide sich 
auf das Übermaß der Anforderungen einstellen und keine Ausfalls- 
erscheinungen zeigen. Das führt dann 

2. zu Krankheitsbildern ohne Anämie, oder 

3. ohne Ikterus, wobei die Anämie manchmal recht beträcht- 
lich sein kann und das Hauptsymptom darstellt, oder 

4. zu solchen, bei denen sowohl der Ikterus als auch 
jegliche Anämie fehlt. 

Gar nicht so selten kann sogar die dauernd rasche und starke Blut- 
regeneration zu einer Überkompensation und damit zu einer leichten 
Polyglobulie führen, wie wir das in 5 Fällen beobachtet haben. 


Die hämolytische Konstitution. 3 


Wie bereits erwähnt, kann der Ikterus ganz fehlen, er kann 
aber auch nur anfallsweise ein oder wenige Male und dann nur 
in geringem Grade aufgetreten sein, so daß er unbeachtet blieb 
oder völlig im Unterbewußtsein der Kranken verschwunden ist 
und daher die Anamnese negativ ausfällt. Es handelt sich dabei 
vornehmlich um Jugendliche, aber auch Erwachsene, die sonst das 
typische Krankheitsbild zeigen, doch nie gelb waren. Bei unseren 
ältesten Fällen dieser Art handelt es sich um eine 36- und 40 jährige 
Frau mit familiärer Belastung. Die Möglichkeit besteht, daß solche 
Kranke zeitlebens kompensiert bleiben und nie einen Ikterus (oder 
eine Anämie) bekommen. 

5. Unter den weiteren Krankheitszeichen steht der Milz- 
tumor obenan. So wichtig er für die Diagnose auch erscheinen mag, 
so haben wir seinen sicheren, durch die Palpation 
begründeten Nachweis, doch in 30°, unserer Fälle 
nicht erbringen können. Diese relativ häufige, mehr unter 
den kompensierten Fällen auftretende fünfte Erscheinungsform der 
Krankheit ist insbesondere von praktischer Wichtigkeit. Hierbei 
muß man sich allerdings der Unzulänglichkeit unserer Unter- 
suchungsmethoden bewußt sein; wie oft ist man bei der Splenektomie 
trotz aller Übung in der Milzpalpation und in der Beurteilung 
solcher Verhältnisse über die Größe des nach dem Zwerchfell- 
kuppelraum sich entwickelnden Tumors überrascht. Mitunter kann 
eine Röntgendurchleuchtung die Beurteilung fördern. Bei flacher, 
zungenförmig zum Nabel sich hinstreckender, weit nach hinten 
gelagerter, oder nur geringgradig vergrößerter Milz führen oft nur 
wiederholt erhobene Tastbefunde zu einem positiven Ergebnis, wäh- 
rend fettreiche Bauchdecken einem überhaupt jegliche Möglichkeit 
dazu nehmen können. Unter diesen Umständen wird sich der jeweils 
festgestellte Prozentsatz dieser Erscheinungsform zu einem guten 
Teil von persönlicher Übung und Geschicklichkeit abhängig erweisen. 

Auch heute noch erscheint uns für den Nachweis der Krank- 
heit die Blutuntersuchung als das wichtigste Moment, wobei ab- 
gesehen von der morphologischen Untersuchung der Prüfung auf 
Resistenzverminderung die größte Bedeutung zukommt. Aber bei 
aller Anerkennung der praktisch-diagnostischen Wichtigkeit dieses 
Faktors müssen wir in etwa 10°), unserer Fälle eine 

6. hauptsächlich familiäre Erscheinungsform ab- 
trennen, die trotz mehrfacher Prüfung und Berück- 
sichtigung selbst minimaler Abweichungen eine 


deutliche Resistenzverminderung vermissen läßt. 
1* 
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Für eine differentialdiagnostische Beurteilung nicht offensichtlich 
familiärer Fälle dieser Art, in denen dann meist eine deutliche 
Anämie noch fehlt, muß diese Tatsache entschieden in Betracht 
gezogen werden. Allerdings kann nicht oft genug betont werden, 
daß die Resistenzverminderung einen sehr wechselnden Charakter 
zeigt und eine einmalige Untersuchung nicht viel besagen will,- 
eine Erfahrung, die wir in unseren späteren Ausführungen mit 
Beispielen belegen wollen; gleichzeitig weisen wir erneut auf unsere 
frühere Beobachtung hin, daß gelegentlich die untere Resistenz- 
grenze dann auffallend hoch liegt. Dennoch stellen wir trotz häufig 
wiederholter Prüfung der Resistenz den genannten recht ansehn- 
lichen Prozentsatz mit fehlender Resistenzverminderung fest, wo- 
bei wir allerdings die Möglichkeit offen lassen, daß unter bestimmten 
äußeren Bedingungen (Krankheiten, Lebenshaltung) oder in ge- 
wissen Phasen der Erkrankung sich ein solcher Nachweis doch 
würde erbringen lassen. 

Wir haben bei dieser Form bereits erwähnt, daß eine Anämie 
meist fehlt und möchten nur noch auf eine gewisse Übereinstimmung 
zwischen Anämie einerseits, Resistenzverminderung und Aniso- 
Mikrocytose andererseits hinweisen. 

7. Von besonderem theoretischem und praktischem Interesse 
ist die Beobachtung von Fällen, bei denen einzig und allein 
ein Ikterus nachweisbar ist. Sein chronischer Verlauf, die 
indirekte Diazoreaktion im Serum, das oft beobachtete charakte- 
ristische Sedimentum lateritium, die immer wieder nachzuweisende 
Urobilinogenurie, sowie Erkrankungen der Geschwister mit typischem 
hämolytischem Ikterus lassen an der Richtigkeit der Diagnose 
keinen Zweifel aufkommen. Schwierigkeiten treten erst auf, wenn 
es sich um Einzelfälle handelt, bei denen die bisherigen Pro- 
vokationsmethoden versagen. Hier wie in allen anderen diagnostisch 
schwer zugänglichen Fällen und unklaren Bildern ist der Nach- 
weis gleichzeitig bestehender weiterer Konstitutionsanomalien von 
hohem Wert. Zehnmal sind wir in den verschiedenen Stamm- 
bäumen auf solche Beobachtungen gestoßen, und dreimal auf Einzel- 
fälle, auf deren Heranziehung zu unserem großem Material wir 
allerdings verzichteten, zumal eben bei der weitgehenden Überein- 
stimmung zwischen Resistenzverminderung, Grad der Aniso- 
Mikrocytose und Anämie die Entscheidung nach dem Blutbild 
dann nicht leicht fällt. Wir sind jedoch auf Grund unserer 
Familienuntersuchungen der Überzeugung, daß diese 
Einzelfälle mit chronischem Ikterus ohne Juckreiz 
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und Bilirubinurie, fehlenderPulsverlangsamung und 
Acholie, und mit demimmer wiederzu beobachtenden 
Sedimentum lateritium als Ausdruck erhöhten Zell- 
zerfalls und der gelegentlichen Urobilinogenurie, 
dieser Erscheinungsform des hämolytischen Ikterus 
eingereiht werden müssen. Nach unserer Ansicht dürfte 
dieser Form unter den unklaren, länger sich hinziehenden Fällen 
von Ikterus eine viel größere Bedeutung zukommen, als gemeinhin 
angenommen wird; auch können wir mit Beispielen belegen, daß 
manche Beobachtung von sog. einfachem, katarrhalischem Ikterus 
in Wirklichkeit nichts anderes als eine akute Exacerbation einer 
hämolytischen Konstitution in dieser Form darstellt. Daß da die 
Schwierigkeiten beginnen, wo es sich um Einzelfälle handelt, die 
durch die üblichen Provokationsmethoden nicht aus ihrem Latenz- 
Stadium herauszubringen sind, haben wir bereits erwähnt, es will 
uns aber scheinen, daß durch den Nachweis der genannten Symptome 
und Konstitutionsanomalien sowie durch die Bilirubinämie mit in- 
direkter Diazoreaktion das Kernsymptom des gesteigerten Blut- 
zerfalls genügend gestützt sei. 


Die bisher aufgezählten Erscheinungsformen dürften so ziemlich 
die wichtigsten Variationen sein, die wir zu Gesicht bekamen. 
Wir erkennen, daß wie bei anderen Konstitutionen so auch bei 
der hämolytischen Konstitution ein breiter Spielraum bleibt, inner- 
halb dessen sich die Krankheit äußern kann. 


Der uns naheliegende Vergleich mit der vasoneurotischen 
Konstitution sei hier zum Verständnis herangezogen, wo beispiels- 
weise auch ein weiter Weg zwischen der einfachen Akrocyanose 
und dem Raynaud liegt. Daß der Rahmen desto breiter wird, je 
vielseitiger die Zahl der betroffenen oder in Mitleidenschaft ge- 
zogenen Organe ist, erscheint leicht erklärlich. 


Bei der hämolytischen Konstitution sind mit den genannten 
Formen die Variationsmöglichkeiten allerdings noch nicht erschöpft; da 
aber bei den Beobachtungen der noch fehlenden Variationen die 
sehr geringgradigen Abweichungen meist nur an ein oder wenige 
Symptome geknüpft waren, haben wir diese Fälle in einer am 
Schluß zu besprechenden Gruppe leichter hämolytischer 
Konstitutionen zusammengefaßt. Für ihre Erkennung war uns 
einmal das Zusammentreffen mit anderen Konstitutionsanomalien, 
das andere Mal gleichzeitiges familiäres Auftreten der Krankheit 
wegleitend. Daß kein prinzipieller, sondern nur ein gradueller 
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Unterschied zwischen diesen Gruppen besteht, ist nach dem Ge- 
sagten ohne weiteres verständlich. | 

Wegen der großen praktischen Bedeutung und zum Verständnis 
der Stammbäume und des Erbgangs der Krankheit müssen wir 
eine Erscheinungsform dieser Gruppe vorwegnehmen. Bei ihr 
zeigen die scheinbar vollkommen gesunden Träger außer einer mini- 
malen oder deutlichen Resistenzverminderung und Aniso-Mikrocytose 
keinerlei Symptome, weisen also nur einen Hauch der Krankheit 
auf, vererben sie aber. Außer dem bereits in meiner ersten 
Arbeit beschriebenen Fall sind es 5 weitere (davon 4 in dem 
großen Stammbaum II), bei denen jeweils eine aus einer kranken 
Familie stammende, scheinbar gesunde Mutter allein als Krankheits- 
überträgerin auf ihre Kinder in Betracht kommt (Stammbaum II, 
IV, 2 und 6; V, 6 und 38). 

Diese Beobachtungen beweisen, daß in manchen Fällen die 
Symptome der Krankheit stark überdeckt erscheinen und den Ein- 
druck erwecken könnten, als handle es sich um eine rezessive Ver- 
erbung. Der typischste Fall dieser Art betrifft die aus kranker 
Familie stammende Mutter IV, 2, Stammbaum II, bei der zur Zeit 
der Untersuchung keinerlei sichere Krankheitszeichen nachgewiesen 
werden konnten, deren Kinder aber als deutliche Träger hämo- 
lytischer Konstitution bezeichnet werden müssen. 

Unter Berücksichtigung dieser Tatsachen wird bei genauer 
Untersuchung die Zahl der Einzelfälle eine erhebliche Einschränkung 
erfahren, zumal negative anamnestische Angaben kaum zu ver- 
werten sind. Nur genaue körperliche und hämatologische Unter- 
suchung der Familienangehörigen vermag diese Frage zu entscheiden. 
Seitdem wir unsere Nachforschungen in dieser Richtung anstellen, 
ist die Zahl solcher „Einzelfälle“ erheblich zusammengeschrumpft ; 
fehlt eine Untersuchungsmöglichkeit, so müssen wir die Entscheidung 
offen lassen. 

Bei Studien über die Vererbung der Krankheit muß man also 
wissen, daß eine solche scheinbar rezessive Vererbung 
vorkommt. Diese etwas verschleierte Dominanz zählt aber zu 
den Ausnahmen, in der überwiegenden Mehrzahl der 
Stammbäumekann manaufeinen Blickdendominanten 
Erbgang der Krankheit klar erfassen, den wir in 
zahlreichen Familien neu bestätigt haben. 

Auf Grund unserer durch reiche Erfahrung begründeten An- 
schauung über das Wesen der hämolytischen Konstitution möchten 
wir auch heute die Annahme eines sogenannten erworbenen hämo- 
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lytischen Ikterus ablehnen. Wir sehen in solchen Fällen die 
Träger einer hämolytischen Konstitution, die durch irgendeinen 
Stoß aus ihrer Kompensation, aus ihrem Latenzstadium heraus- 
geworfen wurden. Das eine Mal waren es ungünstige Lebens- 
bedingungen oder Infektionskrankheiten, das andere Mal endogene 
Ursachen, die ganz akut zu äußerer Manifestation der Krankheit 
führten (eigene Beobachtungen, die auch von anderer Seite bestätigt 
sind, Beutler). 

Die historische Entwicklung der Krankheit, die Familien- 
forschung und vor allem der Nachweis anderer Konstitutions- 
anomalien, wie wir sie später ausführlich beschrieben haben, ist 
geeignet, dieser unserer Auffassung den festen Boden zu schaffen. 

Zur Illustration der Erscheinungsformen und des Erbgangs 
geben wir nun 2 neue Stammbäume wieder, von denen der große 
unser besonderes Interesse in Anspruch nimmt. 


Stammbaum I. 


Es zeigen sich Vollbilder und kompensierte Formen der Krankheit. 

Folgende näber bezeichneten Fälle sind bemerkenswert: 

ILL Typischer Fall mit einer unklaren, kongenital aufge- 
faßten Herzerkrankung, stirbt mit 47 J. (Erysipel). Sein Sohn 
(III, 1) zeigt neben einer kompensierten Form der Erkrankung ebenfalls 
ein kongenitales Vitium, dem er mit 19 J. erliegt (vgl. später). 


Stammbaum I. 


g Ç 


$ Generation I 


NEP g @ Q € ° ç $ 
b u bu L q t pa £ 
Sgios PE ARIER 


O gesund. © kompensierter Fall 
© nicht untersucht. @ Vollbild der Krankheit. 
@ nach Angaben der Familie krank. 


II, 2. Der Kranke war viermal in der Klinik aufgenommen. Das 
erstemal, im Jahr 1920, wurde seine Krankheit irrtümlicherweise als 
Perniziöse Anämie aufgefaßt. Aus dem Befund ist zu erwähnen, 
daß er neben einer mäßigen Anämie einen leicht druckempfindlichen 
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Leber- und Milztumor, jedoch bei mehrmaliger Prüfung nie eine Re- 
sistenzverminderung aufwies. Am Herzen der übliche Befund 
mit systolischen Geräuschen über den Ostien. 

Infantiler Körperbau. Konstitutionelle Schwer- 
hörigkeit. Später wegen öfters sich wiederholender „Gallenstein- 
koliken“ wieder eingewiesen; bei dieser Aufnahme wurde eine leichte 
Polyglobulie (6 Mill. E.) festgestellt und die frühere Diagnose einer 
perniziößsen Anämie nach Verlauf und Befund abgelehnt. Trotz der 
auch jetzt fehlenden Resistenzverminderung wurde für die Annahme 
eines hämolytischen Ikterus die jetzt festgestellte Familienanamnese eo. 
wie die im Anschluß an eine Milzreizbestrahlung aufgetretene ver- 

stärkte Hämolyse als beweisend angesehen. ; 


vor Milzreizbestrahlung nach 
E. 6,0 Mill. = E. 4,0 Mill. 
Serumbilirubin 0,021 Serumbilirubin 0,063 
Resistenz: 0,44—0,46 Resistenz: unverändert 


Ikterus verstärkt. 

Später wird durch Milzexstirpation praktische Heilung erzielt; im 
Milzvenenblut ist der Bilirubingehalt doppelt so hoch wie im Armvenenblut. 

III, 1. Sonst typischer Fall aber ohne Anämie und deutliche 
Resistenzverminderung mit einem kongenitalen Vitium cordis, 
an dem er mit 19 Jahren stirbt. Herzbefund mit 15 Jahren; Ortho- 
diagramm: M. A. L. 9,9; M.A.R. 4,2, Längsdurchmesser 14,3, mitral- 
konfiguriert. Töne unrein, doch keine deutlichen und konstanten Ge- 
räusche, zeitweilig über Pulmonalis systolisches Gerävsch und diastolisches 
über Mitralis. 2. Pulmonalton erscheint etwas akzeutuiert. Spitzenstoß 
verbreitert und andrängend. Pulsationen in der ganzen Herzgegend, ins- 
besondere in der Gegend des rechten Ventrikels bebend. 


Stammbaum IL!) 


Mit Rücksicht auf kurze Fassung werden die typischen Voll- 
bilder der Krankheit nicht näher beschrieben. Bei den kompen- 
sierten Formen sind die fehlenden Krankheitszeichen nicht als 
fehlend erwähnt. Die Ergebnisse sämtlicher Blutuntersuchungen 
‚sind später zusammengefaßt. — Wie bei den übrigen Stammbäumen 
ist auch hier in den kinderreichen Familien eine auffallende Kinder- 
sterblichkeit festzustellen. 


I. Generation. 


Stammelternpaar der beiden, sonst keine verwandtschaftlichen Be- 
ziehungen aufweisenden Familien E. und B., Johann Georg M. 1763 
bis 1829 und Elisabeth, geb. B. 1766—1856. Eines dieser beiden 
Stammeltern kommt als Krankheitsträger in Betracht. 


1) Der Stammbaum hat in der Arbeit von W. Weitz, „Die Vererbungs- 
frage in der Medizin“, Aufnabme gefunden. (Ergebnisse der gesamten Medizin 
von Th. Brugsch, 5. Bd., H. 3 und 4.) Spätere Untersuchungen haben noch 
zu einzelnen Veränderungen und Erweiterungen desselben geführt. 
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II. Generation. 


Die beiden einzigen Kinder dieser Generation müssen als Krank- 
heitsüberträger angesprochen werden. 


III. Generation. 


(Die ohne Nachkommen verstorbenen Glieder dieser Generation sind 
nicht berücksichtigt.) 

1. Evamaria K., geb. E., wies nach den Aussagen der noch leben- 
den Familienglieder zeitlebens die stärkste Gelbsucht auf. 

2. Johannes E. ist nach den Angaben seiner Kinder ebenfalls lebens- 
lang gelb gewesen. 

3. Rosine K., geb. M., hat nach Angaben ihrer Enkelkinder oft an 
Gelbsucht gelitten. Ihre Schwester 

4. Elisabeth K., geb. M., sei ihr Leben lang ikterisch gewesen. 


IV. Generation. 


1. Christine B., geb. K., litt nach Angaben ihres Sohnes zeitlebens 
an Gelbsucht wechselnder Stärke. Ihre Schwester | 

2. Katharine K., geb K., zeigt z. Zt. der Untersuchung 
keinerlei Erscheinungen eines hämolytischen Ikterus. 
Sie ist aber Krankheitsüberträgerin. 

3. Andreas K., 63 J., körperlich kein krankhafter Befund zu er- 
heben. Ubg. +. Starke Aniso-Mikrocytose. Basophilie, sonst o. B. 

4. Katharine K., geb. E., typisches Vollbild, weicht davon nur in- 
sofern ab, als der früher sehr große Milztumor jetzt nicht 
mehr palpabel ist. Mikrophthalmus, Schlitzaugen. Ca. Recti ope- 
riert. Erstmals Gelbsucht z. Zt. ihrer Verheiratung. Neigung zu lang- 
dauernden und starken Blutungen. 

5. Christine M., geb. E., 55 J., Typisches Vollbild, seit ihrer 
Kindheit ikterisch. Gelegentliche Fieberattacken mit Zunahme der Gelb- 
sucht, jedoch ohne Schmerzanfälle. Neigung zu starken Schweißen und 
Nasenbluten. Schwäche, Schwindelgefühl, häufiges lästiges Herzklopfen. 
Verstärkung der Gelbsucht bei Krankheit und Gravidität. Hochgradiger 
Ikterus der Haut und Skleren, Rekurrensparese durch eine Struma ma- 
ligna. Herz: systolisches Geräusch über der Spitze. Milz: großer, bis 
in Nabelhöhe reichender Tumor. Ubg. +. Blut: Hb. 57 °/,, Erythro- 
cythen 2990000. F.J. 1,0. Resistenz: obere Grenze 0,58 —0,60, untere 
Grenze 0,40—0,42. Die Patientin ist inzwischen ad exitum gekommen. 

6. Marie F., geb. E., 53 J., angeblich nie ikterisch. Mikrophthal- 
mus. Leber und Milz nicht palpabel, Milzdämpfung groß. Ubg. —. 
Hb. 70 °/,, Erythr. resistenz bei mehrmaliger Untersuchung 0,50—0,52. 
Differentialbild: Neutro. 42 °%/,, Eos. 4°, Mastz. 2°, Mono. 1°%,, 
Lympho. 49 °/,, Plasma. 2 °/,. Deutliche Aniso-Mikrocytose. Wichtig 
als Überträgerin der Krankheit. 

7. Johannes E., 50 J., typisches Vollbild mit großem Milz- und 
Lebertumor, Turmschädel. Angeblich mit 6 Jahren zum erstenmal gelb, 
seitdem dauernd, mit Schwankungen in der Stärke des Ikterus. Patient 
hat häufige hämolytische Anfälle (er schildert den Verlauf eines solchen 
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Anfalls folgendermaßen: 1. Tag Schwindelgefühl, 2. Tag ausgesprochen 
verstärkte Gelbsucht, 3. Tag Fieber mit starkem Krankbheitsgefühl). 

8. Andreas E., 47 J., typisches Vollbild mit Mikrophtbalmus, 
Anamnestisch nie ikterisch und vollkommen beschwerdefrei. Neigung zu 
Zahnfleischblutungen. Gibt an, daß er häufig einen braunroten, satzigen 
Urin beobachtet habe. Leichter Ikterus der Haut und Skleren; ein 
halbes Jahr später schwere Gelbsucht. Mammilla accessoria. Varicen. 
Hochgradige Aniso-Mikrocytose. Megalocytose. Polychromasie. 

9. Hermann E., starb 15jährig an Tbk. Nach Angaben seiner 
Geschwister war er zeitlebens gelb. 

10. Jakob K. sei nach Aussage seiner Kinder immer ikterisch ge- 
wesen. 

11. Margarete K., geb. K., lebt auswärts; nach Angabe ihrer 
Geschwister gelb. 

12. Kathrine B., geb. K. sei ihr Leben lang ikterisch gewesen: 


V. Generation. 


1. Johannes B., 50 J., Schädelanomalie. Mikrophthalmus. Enge, 
schmale Lidspalte. _Subikterische Hautfarbe. Polydaktylie.. Mammilla 
accessoria. Chronische Mittelohreiterung. Zahnanomalie in Form eines 
Überzahns im Unterkiefer. Fraglicher Milztumor. Urin von braunroter 
Farbe, Sed. lat. Ubg.--. Diff.: Neutro. 56 °/,, Mast. 2 %/,, Mono. 4 °/,, 
Lympho. 38 °/),. Deutliche Aniso-Mikrocytose.. Wenige Megalocyten. 

2. Emma V., geb. K., 32 J., war angeblich nie ikterisch. Mikro- 
phthalmus und schmale enge Lidspalte. Angewachsene Ohrläppchen. 
Hb. 72 °,. Erythr. Resistenz 0,50—0,52. Diff.: Neutro. 60 °/,, Eos. 
30%, Mast. 1°/,, Mono. 4 °/,, Lympho. 32 °),. Deutliche Aniso-Mikro- 
cytose. 

3. Christine V., geb. K., 31 J., Mikrophthalmus. Körperlich kein 
krankhafter Befund zu erheben. Hb 72°/,, Erythr. res. 0,48—0,50. 
Diff.: Neutro. 65 °/,, Eos. 5°, , Mast. 21/, °/,, Mono. 2!/, °/,, Plasma. 
i °/,, Lympho. 24 °/,. Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

4. Ernst K., 29 J., Neigung zu Zahnfleischblutungen. Nachtblind- 
heit, Strabismus convergens. Polydaktylie. Chronisches Ekzem, Ubg.—. 
Hb. 82 Da, Erythr. res. 0,50—0,52. Diff.: Neutro. 51 °/,, Eos. 2 %/,, 
Mast. 2 ”;,, Mono. 7 °/,, Lympho. 38°,. Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

5. Hans K., 24 J., klagt über auffallend viel Nasen- und Zahn- 
fleischblutungen, starke Schweiße, ist aber im übrigen vollständig be- 
schwerdefrei. Leber und Milz nicht palpabel.e. Urin von braunroter 
Farbe, Sed. lat., Ubg. +. Hb. 80 °/,. Erythr. res. 0,50—0,52. Diff.: 
Neutro. 48 °%/,, Eos. 3 °%/,, Mast. 2°/,, Mono. 3°/,, Lympho. 42 °,,. 
Plasma. 2 °/,. Starke Aniso-Mikrocytose. Polychromasie. Hyperchromie. 
Einzelne Megalocyten. 

6. Kathrine B., geb. Sch., 32 J., Subikterus. Gelbe Skleren. 
Turmschädel. Mikropbthalmus. Psoriasis, Leber und Milz nicht pal- 
pabel. Hb. 62 °/,, Erythr. res. 0,46—0,48. 

7. Anna L., geb. K., 29 J., klagt nur über Zahnfleischblutungen, 
end starke, langdauernde Blutung bei geringer Verletzung. Kräftige 
Frau mit blühendem Aussehen, keine Spur von Ikterus der Haut, deut- 
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lich gelbe Skleren. Andeutung von Turmschädel. Großer bis in Nabel- 
höhe reichender Milztumor. Leber nicht palpabel. Ubg. +. Sed. lat. 
Hb. 65 °,, Erythr. res. über 0,54. Diff.: Neutro. 53 °,, Eos. 3 %/,, 
Mast. 2 °,, Mono. 9 °/,, Lymph. 32 %,, Plasma. 1 °,. Starke Aniso- 
Mikrocytose. 

8. Johannes K., mit 21 Jahren im Kriege gefallen, hat nach An- 
gabe der Familie häufig an Gelbsucht gelitten. 

9. Klara Z., geb. K., 26 J., seit dem 15. Jahr dauernd Gelbsucht. 
Typischer Vollfall mit N asen- und Zahnfleischblutungen, starken Schweißen, 
Rotfärbung des Urins und ein satziger Niederschlag sind ihr oft aufge- 
fallen. Turmschädel. Breite, innere Lidwinkeldistanz, schmale, enge 
Lidspalte. Ikterus. Hämangiom an der Stirne. Ubg. +. Derber, 
druckschmerzhafter Milztumor überragt den Rippenbogen um 2 Quer- 
finger. Hb. 60°,,, Erythr. res. über 0,54. Erytbr. 3480000, F. J. 
0,90. Diff.: Neutro. 65 °/,, Eos. 3 °/,, Mast. 1 °/,, Mono. 6 °/,, Lymph. 
25 °/,. Hochgradige Aniso-Mikrocytose. Megalocytose. 

10. Lina K., 18 J., hat keinerlei Klagen und fühlt sich vollkommen 
wohl. Gesund und rotbackig aussehendes Mädchen. Mikrophthalmus. 
Fraglicher Milztumor. Mammilla accessoria. Ubg. +. Hb. 65 °/,, Erythr. 
res. 0,52—0,54. Diff.: Neutro. 64 %,, Eos. 2 °/,, Mast. 2°,, Mono. 
4 jao Lymph. 25 fu, Plasma. 3 °/,. Deutliche Aniso-Mikrocytose, jedoch 
ist die Mikrocytose deutlicher ausgesprochen als die Anisocytose. 

11. Katharine Z., geb. M., 31 J., klagt darüber, daß sie immer 
nur halb, zeitweilig überhaupt nicht leistungsfähig sei. Sie leide an 
Gelbsucht, die während der Schwangerschaft und Stillzeit eine ausge- 
sprochene Verstärkung erfahren habe. Der Urin sei dann stets auf- 
fallend dunkel und satzig. Typischer Vollfall mit Infantilismus, Mikro- 
phthalmus, chronischem Ekzem. Herz: systolische Geräusche über allen 
Östien. Milz: überragt den Rippenbogen um 3 Querfinger. Leber deut- 
lich vergrößert und palpabel. Braunroter Urin, Sed. lat. Ubg. +. 
Hb. 60 °/,. Starke Schwankung der Erythr. res. Mai 1923: 0,60—0,62, 
Nov. 1923: 0,48—0,50. Hochgradige Aniso-Mikrocytose. Serum gelb- 
bräunlich. Bilirubingehalt des Serums 0,018. 

12. Anna Sch., geb. M., 28 J., hat keinerlei Klagen und war an- 
geblich nie gelb. Gesund aussehende Frau. In der Milzgegend frag- 
liche Resistenz, Leber nicht palpabel. Ubg.—. Hb. 67 °/,. Erythr. 
res. 0,54—0,56. Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

13. Berta M., 22 J., Gesund aussehendes Mädchen, das sich stets 
wohlgefüblt hat, und angeblich nie gelb war. Skleren leicht ikterisch. 
Leber und Milz nicht nachweislich vergrößert. Urin von braunroter 
Farbe mit Sed. lat. Ubg. +. Hb. 78°,, Erythr. res. 0,48—0.50. 
Diff.: Neutr. 62 °/,, Eos. 3 °/),, Mast. 1 °/,, Mono. 2 °',, Lympho. 32 °),. 
Deutliche Aniso-Mikrocytose. Leichte Polychromasie. 

14. Fritz M., mit 19 Jahren beim Baden ertrunken, habe des 
öfteren leichte Fieber gehabt und sei dabei ikterisch gewesen. 

15. Marie Oe., geb. F., 29 J., bringt als einzige Klage vor, daß 
sie zu häufigen Zahnfleischblutungen neige und bei Verletzungen stark 
und lang blute. Gesund und blühend aussehende Frau ohne die ge- 
ringste Spur von Ikterus. Mammilla accessoria. Deber und Milz nicht 
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palpabel. Ubg.—. Hb. 68°), Erythr. res. 0,52—0,54, bei einer 
zweiten und dritten Untersuchung 0,50—0,52. Dif.: Neutro. 50 °/,, 

Eos. 3°%,, Mast. 1°/,, Mono. 6°,, Lympho. 36°%,, Plasma. 4 /,. 
Deutliche Aniso- Mikrocytose. 

16. Berta E., 22 J., bringt keine Klagen vor, die sich auf einen 
hämolytischen Ikterus beziehen lassen. Mädchen in schlechtem Kräfte- 
zustand. Hochgradige Dystrophia musculorum progressiva (Becken- und 
Schultergürtel). Schwerste Akrocyanose. Brachydaktylie (Finger und 
Zehen), die meisten Geschwister der Kranken weisen dieselbe Anomalie 
auf. Turmschädel, Milz und Leber nicht palpabel. Ubg.-+. Sed. lat. 
Hb. 80 °/,, Erythr. res. 0,52— 0,54; bei einer späteren Untersuchung 
0,48— 0,50. Diff.: Neutro. 32 9), Eos. 5 %/,, Mast. 1 %,, Alono. 8°/,, 
Lympho. 52 °/,, Plasma. 2 °),. Deutliche Aniso-Mikrocytose. Megalo- 
cytose. 

d 17. Marie E., 21 J., klagt über häufiges Stechen in der linken 
Seite. Leichter Ikterus. Turmschädel. Brachydaktylie (Finger und 
Zehen). Milz eben palpabel. Hb. 70 °,,, Erythr. res. über 0,56. Diff.: 
Neutro. 53 °, Eos. 12 %,, Mono. 6 °/,, Lympho. 29 °/,. Deutliche 
Aniso-Mikrocytose. 

18. Rosine E., 20 J., kräftiges Mädchen, obne Klagen. Turm- 
schädel. Brachydaktylie (Finger und Zehen). Leber und Milz nicht 
nachweislich vergrößert. Ubg. —. Bei einer späteren Untersuchung 
Ube +. Hb. 70°%,. Erythr. res. 0,50— 0,52; später 0,56 — 0,58. 
Diff.: Neutro. 71 °),, Eos. 1°/,, Mast. 2°),, Mono. 3°%,, Lympho. 297, 
Starke Aniso-Mikrocytose. 

19. Mina E., 18 J., hat keinerlei Klagen. Gesund aussehendes 
Mädchen mit Turmschädel, Brachydaktylie (Finger und Zehen). Leber 
und Milz nicht palpabel. Mehrfach Ubg. neg. Hb. 65 °/,. Erythr. res. 
0,46—0,48, später 0,52—0,54. Dif.: Neutro. 52°%,, Eos. 29, 
Mast. 1°/,, Mono. 4°, Lympho. 41°/,. Hochgradige Aniso-Mikrocytose, 
Polychromasie, Hyperchromie, einzelne Megalocyten. 

20. Luise E., 17 J., war angeblich nie ikterischk Turmschädel, 
Brachydaktylie (Finger und Zehen). Leber und Milz nicht palpabel, 
Milz perkutorisch vergrößert. Mehrfach Ubg. —. Hb. 65°, Erythr. 
res. 0,50—0,52; später 0,52—0,54. Starke Aniso-Mikrocytose, jedoch 
im Gesamtbild Mikrocytose deutlicher ausgesprochen wie Anisocytose. 

21. Elsa E., 13 J., zartes Mädchen mit blassem Aussehen, Turm- 
schädel. Brachydaktylie (Finger und Zehen). Leber und Milz nicht 
palpabel. Milz reicht perkutorisch bis zum Rippenbogen. Mehrfach 
Ubg. —. Hb. 600 /, Erythr. res. 0,48—0,50. Dif.: Neutro. 47 °/,, 
Eos. 6 °/,, Mast. 2°%/,, Mono. 4 °/,, Lympho. 40 °/,, Plasma 1°/,. Starke 
Aniso-Mikrocytose. Hyperchromie. 

22. Karl E,, 12 J., Turmschädel. Brachydaktylie (Finger und 
Zehen). Unreine Herztöne. Leber und Milz nicht palpabel. ?!/, Jahr 
später Milz palpabel. Ubg. —, später Ubg. +. Hb. 70°), Erythr. 
res. 0,46—0,48. Starke Aniso-Mikrocytoge. Basophile Punktierung. 
Polychromasie. 

23. Rosa E., 22 J., hat keinerlei Klagen. Kräftiges Mädchen in 
gutem Ernährungszustand. Leber und Milz nicht palpabel. Ubg. —. 
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Hb. 63 °/,. Erythr. res. 0,48—0,50. Diff.: Neutro. 53°, Eos. 1°/,, 
Mast. 2°/,, Mono. 6°/,, Lympho. 38°/,. Starke Aniso-Mikrocytose. 

24. Anna E., 21 J., Mädchen in gutem Kräfte- und Ernährungs- 
zustand, des angeblich nie krank war. Milz überragt den Rippenbogen 
um einen Querfinger. Leber nicht palpabel. Herz: Über sämtlichen 
Ostien systolische Geräusche. Ubg. —. Hb. 629/. Erythr. res. 0,48 
bis 0,50. Diff.: Neutro. 52°/,, Eos. 3°, Mast. 4°), Mono. 2°/,, 
Lympho. 39°/,. Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

25. Karl E., 18 J., kräftiger junger Mann, der sich vollkommen 
wohl fühlt und nie krank war. Milz nicht sicher palpabel. Leber o. B. 
Herz: systolische Geräusche über sämtlichen Ostien. Ubg. —. Hb. 82°|,. 
Erythr. res. 0,50—0,53. Eine weitere Blutuntersuchung fehlt. 

26. Hermann E., 16 J., bringt keine Klagen vor. Guter Kıäfte- 
und Ernährungszustand.. Deutlich palpabler Milztumor. Ubg. —. 
Hb. 82°/,. Erythr. res. 0,52—0,54. Diff.: Neutro. 57 °/,, Eos. 10°,» 
Mast. 2°/,, Mono. 5°,, Lympho. 25°/,, Plasma 1°/,. Starke Aniso- 
Mikrocytose. 

27. Emilie E, 14 J., hat keine Klagen. Zartes Mädchen mit 
Zeichen einer überstandenen Rachitis. Deutlicher Milztumor. Ulg. —. 
Hb. 639 /, Erythr. res. 0,52—0,54. Diff.: Neutro. 45 °/,, Fon, Bi 
Mast. 1°/,, Mono. 12 °,, Lympho. 32 °/,, Plasma 2°/,. Deutliche Aniso- 
Mikrocytose. Megalocytose. 

28. Eugen E., 11 J., schwächlicher Knabe, mit Zeichen über- 
standener Rachitis. Milz überragt den Rippenbogen um 2 Querfiuger. 
Leber nicht nachweislich vergrößert. Ubg. — Hb. 639. Erythr. 
res. 0,52—0,54. Diff.: Neutro. 57 °/ Eos. 2°/,, Mast. 3 °/,, Mono. 6 °/,, 
Lympho. 30 °/,, Plasma 2 °/,. Hochgradige Aniso-Mikrocytose, im Gesamt- 
bild springt besonders die Mikrocytose in die Augen. 

29. Erwin E., 10 J., keinerlei Klagen. Leber und Milz nachweis- 
lich nicht vergrößert. Ubg. —, Hb. 68°/,, Erythr. res. 0,44 —0,46. 
Diff.: Neutro. 36 %/,, Eos. 1°/,, Mast. 2°/,, Mono. 6°/,, Lympho. 55 °/,. 
Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

30. Elsa E. 9 J. äußert keine Klagen. Blasses Mädchen in 
mäßigem Kräfte- und Ernährungszustand. Deutlicher Milztumor. Leber 
o. B. Ubg. —. Hb. 66°, Erythr. res. 0,48—0,50. Dif.: Neutro. 
47 9j,, Eos. 8° , Mast. 29%, Mono. 3%/, Lympho. 39°/,, Plasma 1°/- 
Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

31. Friedrich K., 32 J., klagt über starke Schweiße. Mit 7 Jahren 
zum erstenmal Gelbsucht. Urin sei oft rötlich. Großer kräftig gebauter 
Mann, mit Schädelanomalie, breiter innerer Lidwinkeldistauz und ein- 
gezogener Nasenwurzel, Leichter Ikterus der Haut und Skleren, be- 
sonders deutlich im Gesicht, Heterochromie der Iris. Auffallend große, 
breite, im oberen Teil abstehende Ohren. Milz nicht sicher palpabel, 
große Dämpfung. Leber nicht vergrößert. Urin von braunroter Farbe. 
Ubg. — Hb. 75°,, Erythr. res. 0,50—0,52, Diff.: Neutro. Gi Di 
Eos. 6°, Mast. 2°/,, Mono. 4°, Lympho. 21/,. Starke Aniso-Mikro-= 
cytose. Hyperchromie, Polychromasie. 

32. Anna B., geb. K., 35 J., gibt an, daß sie immer eine leicht. 
gelbliche Hautfarbe babe; mit 13 Jahren Bleichsucht, sonst nie krank. 
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gewesen. Der Urin sei zeitweilig rot und satzig. Kräftige Frau mit 
Turmschädel. Ikterus der Haut, leicht gelbliche Skleren. Milz deutlich 
palpabel, Leber nicht palpabel.e. Ubg. —. Hb. "pf, Erythr. res. 
0,52—0,54. Starke Aniso-Mikrocytose. Hyperchromie, Polychromasie. 

33. Elise K., 31 J., bringt keinerlei Klagen vor. Turmschädel. 
Protrusio bulbi. Große, breite, im oberen Teil abstehende Ohren. Ein- 
gezogene Nasenwurzel. Hoher enger Gaumen. Leber und Milz nicht 
palpabel. Ubg. — Dh, 72°%,. Erythr. res. 0,44—0,46. Diff- 
Neutro. 57 °/,, Eos. 3°/,, Mast. 1 ho Mono. 6°,,, Lympho. 33 %/,. Deut- 
liche Aniso-Mikrocytose. 

34. Christian F., 29 J., habe immer bald mehr, bald weniger gelb 
ausgeseben. Bei Krankheiten vermehrte Gelbsucht. Der Urin sehe oft 
rötlich aus. Früher häufig Nasenbluten. Nachtblindheit. Kräftiger 
Mann mit enger schmaler Lidspalte, breiter innerer Lidwinkeldistanz, 
breiter Nasenwurzel (Negertyp). Auf dem Rücken großer Naevus pig- 
mentosus. Acne. Leichter Ikterus. Leber und Milz o. B. Rötlicher 
Urin. Sed. lat. Ubg. +— Hb. 8409/. Erythr. res. 0,50—0,52. Diff.: 
Neutro. 47 %/,, Eos. 1°/,, Mast. 3%/,, Mono. 7 °/,, Lympho. 42 °/,. Starke 
Aniso-Mikrooytose,. 

35. Anna K., geb. F., 38 J., habe immer leicht gelblich ausge- 
sehen. Viel Schweiße, sonst keine Beschwerden. Leichter Ikterus. An- 
deutung von Turmschädel. Ulcus cruris. Leber und Milz 0.B. Ubg.—. 
Hb. 75 °/,, Erythr. res. 0,50—0,52. Diff.: Neutro. 66 % , Mono. 2 oar 
Lympho. 31 °/,, Plasma. 1 °/. Starke Aniso- -Mikrocytose. Polychromasie. 

36. Christine W., geb. B., mit 37 Jabren gestorben, sei nach An- 
gaben ihrer Geschwister zeitlebens hochgradig ikterisch ‚gewesen. 

37. Kathrine A., geb. B., 48 J., gibt an, daß sie zum erstenmal 
im 10. Lebensjahr mit Gelbsucht erkrankt sei. Von diesem Zeitpunkt. 
ab habe sie sich nie ganz gesund und leistungsfähig gefühlt. Typischer 
Vollfall mit Infantiliemus, Mikrophthalmus und kleiner enger Lidspalte. 
Psoriasis. Neigung zu Blutungen. Menopause seit dem 40. Lebensjahr. 
Herz: systolische Geräusche über sämtlichen Ostien. Milz reicht bis in 
Nabelhöhe. Leber o. B. Ubg.+. Sed. lat. Hb. 43 °,,, Erythr. res. 
0,50—0,52. Diff.: Neutro. 55 %,, Eos. 13 %,, Mast. 3°/,, Mono. 8°, 
Lympho. 21 °/,. Starke Aniso-Mikrocytose. Polychromasie, Normoblasten, 
Megalocyten. Im Gesamtbild ist bei ihr wie bei ihren Kindern die 
Mikrocytose deutlicher ausgesprochen als die Anisocytose. 

38. Dorothea K., geb. B., 46 J., fühlt sich gesund und wär nie 
gelb. Gesund und kräftig aussehende Frau. Mikrophthalmus. Leber 
und Milz nicht nachweislich vergrößert. Ubg.—. Hb. 68 °,, Erythr. 
res. 0,48—0,50. Wichtig als Überträgerin, ihr Sohn zeigt 
wieder das Vollbild der Krankheit. 

89. Christian B., mit 36 Jahren an Tbk. gestorben, sei zeitlebens 
ikterisch gewesen. 

40. Johann Jakob B., 39 J., typischer Vollfall mit Protrusio 
bulbi und Strabismus divergens. War den ganzen Krieg im Feld, aller- 
dings sehr häufig krank. Nasen- und Zabpfleischblutungen. Herz: 
Systolische Geräusche über allen Ostien. Milz reicht bis zum Nabel, 
Leber überragt den Rippenbogen um einen Querfinger. Ubg. +. Hb. 
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60 °. Erythr. res. 0,50—0,52. Dif.: Neutro. 43 %/,, Eos. 190. 
Mast. 1 °,, Mono. 5 °/,, Lympho. 33 °),. Deutliche Aniso-Mikrocytose. 
Poikilooytose, Megalocytose. 


VI. Generation. 


l. u. 2. Ernst und Frida B., 8 u. 6 J., beide Kinder baben einen 
Turmschädel. Untersuchung sämtlicher 8 Kinder dieser Familie ver- 
weigert. 

3. Ernst L., 5 J., zartes blasses Kind, mit deutlichem Milztumor. 
Ubg. —. Hb. 68 %/,, Erythr. res. 0,44—0,46. Starke Aniso- Mikro- 
cytose. Jollykörper, einzelne Normoblasten. Bei den beiden jüngeren Ge- 
schwistern ergab die körperliche Untersuchung keinen krankhaften Befund. 

4. Wilhelm Z., 8 J., gesund und rotbackig aussehender Knabe, 
jedoch nach Aussage der Mutter häufig krank. Leber und Milz o. B. 
Hb. 67 °,,, Erythr. res. 0,48—0,50. Starke Aniso-Mikrocytose, Jolly- 
körper, Hyperchromie. 

5. Ernst Z., 6 J., sei immer gesund gewesen, auffallend blasser 
und zarter Knabe, mit leicht gelblicher Hautfarbe, jedoch keine gelben 
Skleren. Milz deutlich palpabel. Ubg.—. Erythr. res. 0,52—0,54. 
Hb. 60 °/,. Starke Aniso-Mikrocytose. Einzelne Megalocyten. 

6. Christian P., 1 J., Kind mit ausgesprochenem Turmschädel. 
Eine genaue klinische und hämatologische Untersuchung unterblieb. 

7. Anna E., 10 J., sei immer kräuklich gewesen. Zartes, blasses 
Kind, ohne irgendwelche Krankheitserscheinungen. Hb. 58 %,, Erythr. 
res. 0,46—0,48. Diff.: Neutro. 45 °/,, Eos. 5°/,, Mast. 3°,, Mono. 
5 f, Lympho. 42 °/,. Deutliche Aniso-Mikrocytose. Im Gesamtbild ist 
die Mikrocytose deutlicher ausgesprochen als die Anisocytose. 

8. Otto E., 9 J. alter, zarter, blasser Knabe. Turmschädel. Milz 
deutlich palpabel. Herz: systolisches Geräusch über sämtlichen Östien. 
Hb. 60 0/,, Erythr. res. 0,52—0,54. Dıff.: Neutr. 44%, Eos. 4°, 
Mast. 3 °%/,, Mono. 8°/,, Lymph. 41 9/. Deutliche Ani-o-Mikrocytose. 

9. Fritz K., 4 J., kräftig aussehender Knabe mit Schädelanomalie, 
großen abstehenden Ohren. Mammilla accessoria. Milz nicht nachweis- 
lich vergrößert. Hb. 63 °/,, Erythr. res. 0,52—0,54. Starke Aniso- 
Mikrocytose. Einzelne Megalocyten. Zahlreiche hyperchrome Mikrocyten. 

10. Marie K., 3 J., Schädelanomalie und auffallend große, breite, 
im oberen Teil abstebende Ohren. Leber und Milz nicht palpabel. Hb. 
75 %/,, Erythr. res. 0,52—0,54. Hochgradige Aniso-Mikrocytose. Ein- 
zelne Megalocyten. Polychromasie, Hyperchromie der Mikrocyten. 

ll. Anna K., 15 J., gesund aussehendes Mädchen mit eingezogener 
Nasenwurzel und breiter innerer Lidwinkeldistanz (Negertyp).. Hoher 
enger Gaumen. Leistenartige Verdickung der Frontaluaht. Milztumor 
palpabel. Hb. 73°/,, Erythr. res. 0,44—-0,46. Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

12. Rosine Z., geb. W., 29 .J., gesund aussehende Frau mit deut- 
lichem Milztumor, sonst keine äußeren Krankheitserscheinungen. Hb. 
60 °/,, der übrige Blutbefund fehlt. 

13. Gotthilf W., 25 J., lebt wie die meisten Kinder dieser Familie 
in Bayern; er ist nach den Angaben seiner Schwester und anderer Ver- 
wandten dauernd ikterisch. 
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14, Johannes W., 22 J., nicht untersucht, gibt schriftlichen. Bericht 
über seine häufigen hämolytischen Anfälle. Nach einer Operation vor 
3 Jahren sei die Gelbsucht in „weit stärkerem Maße aufgetreten als 
vorher. Als Hauptkennzeichen seiner Krankheit bezeichnet er neben 
Gelbsucht, Milz- und Leberschwellung den braunroten, satzigen Urin“. 

15. Wilhelmine W., 9 J., sei immer zart gewesen, leide viel an 
Kopfschmerzen und allgemeinem Schwächegefühl. Bis in Nabelhöhe 
reichender Milztumor. Auch in diesem Fall mußte auf eine weitere 
Untersuchung verzichtet werden. 

16. Christine W., 7 J., typischer Vollfall mit Gelbsucht seit der 

Geburt, Schädelanomalie, breiter innerer Lidwinkeldistanz (Negertyp), 
geringem Grad von Epicanthus. Erythr. res. Juni 1923 0,58—0,60, 
März 1924 0,78—0,80 obere Grenze, 0,34—0,36 untere Grenze. Hoch- 
gradigste Aniso-Mikrocytose. Zahlreiche Megalocyten, Normoblasten. 
Splenektomie (26. März 1924) entfernt einen 575 g schweren Milztumor 
und beseitigt rasch die schweren Krankheitserscheinungen. 
17. Johannes A., 22 J., gesund und kräftig aussehender junger 
Mann, der über häufiges Nasenbluten und starke Blutung bei gering- 
fügiger Verletzung klagt. Schädelanomalie.. Mikrophthalmus, deutlicher 
Milztumor. Hb. 63°/,, Erythr. res. 0,50—0,52, später 0,44—0,46. 
Starke Aniso-Mikrocytose. Im Gesamtbild ist die Mikrocytose deutlicher 
ausgesprochen als die Anisocytose. 

18. Kathrine A., 19 J., sei immer wegen Bleichsucht in Behand- 
lung gestanden, klagt über Kopfschmerzen und Neigung zu Zahnfleisch- 
bluıungen. Starke Menses. Turmschädel. Mikrophtbalmus, Acne. Milz 
eben palpabel. Leber 0. Be Ubg. +. Hb. 63 °/,, E’ythr. res. 0,50 
bis 0,52. Starke Aniso-Mikrocytose. Im Gesamtbild ist die Mikrooytose 
deutlicher ausgesprochen als die Anisocytose. 

19. Marie A., 17 J., habe sich stets gesund gefühlt. Schädelanomalie, 
Acne. Leber und Milz o. B. Hb. 68°), Erythr. res. 0,48—0,50. 
Starke Aniso-Mikrocytose. Polychromasie, Hyperchromie. Im Gesamt- 
bild ist die Mikrocytose deutlicher ausgesprochen als die Anisocytose. 

20. Hermann K., 18 J., habe mit 10 Jahren zum ersten Mal Ikterus 
gebabt. Er sei als Kind immer etwas schwächlich gewesen. Typischer 
Vollfall als Sohn einer Mutter, die nur einen Hauch der 
Krankheit zeigt. (V. 38, leichte Resistenzverminderung und Aniso- 
Mikrocytose.) Turmschädel, deutlicher Milztumor, Ubg. +. Hb. 70 °/, 
Erythr. res. 0,50—0,52. Dif.: Neutro. 54 % , Ron, VD, Mast, Oil, 
Mono. 4°], Lympho. 32°/,. Deutliche Aniso-Mikrocytose. 

21. Anna Maria B., 19 J., klagt über häufiges Stechen in der 
linken Seite, starke Schweiße. Breite, innere Lidwiukeldistung. Psoriasis 
universalis. Deutlicher Milztumor. Ubg. +. Hb. 70°%,. Erythr. res. 
0,46—0,48. Ist nach auswärts verzogen, so. daß die Untersuchung nicht 
zum Abschluß gebracht werden konnte. 

22. Christian B., 14 J., gibt an, daß er häufig an Kopfschmerzen 
leide; Neigung zu Nasen- und Zahbnfeischblutüngen. Keine äußeren 
Krankheitserscheinungen. Ubg. +. Hb. 65 fi, Erythr. res. 0,50—0,52, 
Diff.: Neutro. 42 %/,, Eos. 2°/,, Mast. 1%,, Mono. 1, Lympho. 54 d. 
Deutliche Aniso-Mikrocytose. 
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23. Sofie B., 9 J., sehe immer blaß aus, aber nie gelb. : Deutlich 
palpable Milz. Hb. 80 °/,, Erythr. res. 0,50-—0,52. Dif.: Neutro. 48 °/,, 
Mast. 1°/,, Mono. 3°/,, Lympho. 46 °/ Plasma 2°/,. Starke Aniso- 
Mikrocytose, Polychromasie, einzelne Megalocyten. Ä | 


Von dem übrigen Material sei noch kurz über folgende Fälle 
berichtet: 

K. A., 16 J., typischer familiärer Fall mit hochgradigster Resistenz- 
verminderung, Subikterus. Lebervergrößerung, großem Milztumor und 
Schädelanomalie. 

Resistenzverminderung : obere Grenze bis 0,9 °/, NaCl-Lösung, untere 
Grenze 0,40—0,42. 

Hb. 39°, E. 2,6 Mill, F. J. 0,75, L. 4840. Hochgradigste 
Aniso-Mikrocytose. Systolisches Geräusch über den ÖOstien. 

Infantilismus; überaus kleine, an Myxödem erinnernde, 
runzlige Extremitäten. 

Schädelanomalie: Stirn relativ schmal infolge frühzeitiger Ver- 
knöcherung der Stirnnaht. 


Längenohrhöhen-Index: 
Ohr-Bregma-Höhe << 100 12,6xX160 i 


Längenbreiten-Index: 
_ größte Schädelbreite >< 100 _ 14,9 < 100 


Größte Schädellänge = 18,5 


Senkrechter Ohrumfang: 33,5 cm. 

Große innere Lidwinkeldistanz: 3,5 cm. 

Breiter abgeflachter Nasenrücken — Negertyp —. 

Die Operation entfernte eine 715 g schwere Milz. Path. anat. 
Befund (Prof. Schmincke): Starke Blutfülle der Pulpa, Hömosiderin- 
pigınentierung des Retikulo-Endothels. In den Trabekeln Blutungen, 
Hämosiderinpigment und ein anderes von E. F. Kraus beschriebenes 
gelblich-grünes Pigment (Eisenphosphat?) mit Kalkkonkrementbildung und 
Fremdkörperriesenzellen. 

1 Jahr später vollblütig und bei bestem Wohlbefinden. 

Seine Schwester 

K. K., 22 J., Manifestation der bis dabin unbewußten, kompensierten 
Krankheit nach außen mit einem schweren hämolytischen Anfall, Fieber 
und hochgradigstem Ikterus. 

Großer Milz- und Lebertumor. | 

Anomalien des Skelettsystems: Turmschädel mit Protrusio 
bulbi. Ä 


Längenohrhöhen-Index: 
12,2 x 100 
ES 173 ` 


Längenbreiten-Index: 


= En EE 83,9—brachykephal. 








— 80,5 also brachykephal. 





= 70,5 = hypsikephal. 
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Myxödematöse bzw, kretinistische Züge in Form einer 
eingezogenen Nasenwurzel und von kleinen, runzligen, 
wie geschrumpften Extremitäten. 

Flacoher breiter Nasenrücken, mit großer innerer 
Lidwinkeldistanz — Negertyp —. | 

Kieferanomalie mit abnormer Zahnstellung (Prognathie 
und Prodentie). 

Infantilismus; ausgesprochene infantilistischa Ent- 
wioklungshbemmung des ganzen äußeren und inneren 
Genitalapparates. 

Beginn der Periode im 18. Lebensjahre. 

Systolische Geräusche über den ÖOstien. 

Hb, 50°/,, E. 2,8 Mill., L. 8000, F. J. 0,9. 

Resistenz: obere Grenze bis 0,9 °/, NaCl., untere Grenze 0,46—0,48 
hochgradigste Aniso-Mykrocytose, 

Serumbilirubin: 0,13 mg 

Urin: sobwarzbraun! Schüttelschaum gelb, Ub. und Ubg. ++-. 

Bilirubin +. 

Stuhl: acholisch! 


In besonders schöner Weise sind hier kapillarmikroskopisch 
die schubweise erfolgten Gallenfarbstoffablagerungen im Gewebe 
zu beobachten. Es zeigen sich ganz prächtige Spitzbogenbildungen 
mit säulenartigen, sich nach oben verjüngenden, segmentierten, 
haubenförmigen, über die Schaltstücke gesetzten Gallenfarbstoff- 
austritten; diese Beobachtungen werden an anderer Stelle be- 
schrieben. Der Anämie entsprechend finden sich feine, dünne z. T. 
stark geschlängelte Kapillaren mit lebhafter, häufig durch Saft- 
lücken unterbrochener Strömung. l 

Durch die Milzexstirpation wurde die Patientin praktisch ge- 
heilt. Die Gallenblase wurde mitentfernt, da sie eine Reihe von kleinen 
Steinchen enthielt, die zu den beim Menschen recht seltenen, haupt- 
sächlich aus Culciumcarbonat bestehenden Gallensteinen gehörten; außer- 
dem bestanden diese Konkremente noch aus etwas Phosphat und wenig 
Bilirubincalcium, das ihre dunkle Farbe bedingte. 

Ein 2. Bruder K. R., mit dem Vollbild der Krankheit, leichter 
Schädelanomalie und Mikrophthalmus wird ebenfalls mit bestem Erfolg 
splenektomiert. 

In dieser Familie ist noch von Interesse, daß die zeitlebens 
gelbe Mutter, welche die Krankheitsüberträgerin darstellt, früh- 
zeitig gestorben ist, und daß 2 Vettern ebenfalls an Gelbsucht 
leiden. Bei der körperlich vollkommen gesund befundenen Schwester 
finde ich bei zweimaliger Resistenzprüfung folgende Werte: 

31. VII. 1923 0,48—0,50 


29. XII. 1923 0,44—0,46 
(normal gleichzeitig: 0,44—0,46) 
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Ähnliche Verhältnisse finde ich bei einem Onkel, der im Blut- 
bild vereinzelte ganz ausgesprochene Mikrocyten und eine Mast- 
zellenvermehrung aufweist. 


K. J., 30 J., typischer familiärer Fall mit leichter Schädelanomalie, In- 
fantilismus und Pseudogallensteinkoliken. Mutter, Bruder und Tante gelb; 
Mutter mit 39 J. gestorben! Aniso-Mikrocytose weniger ausgesprochen 
als insgesamt eine gewisse Kleinheit der Erythrocyten; zahlreiche Ab- 
schaürungsformen. ó @ 


S. M., 27 J., typischer Fall mit einzelnen ganz schweren hšmolyti- 
schen Anfällen. Bei einem dieser Anfälle fiel der Hb.-Wert bis auf 
18 °/,, der Kranke wurde ödematös und schien moribund. Sein Vater, 
der an derselben Krankheit litt, starb mit 34 J. Auftreten häufiger 
und starker Zahnfleisch- und Nasenblutungen, angeblich auch Lungen- 
blutungen. Bemerkenswert ist hier noch eine Pigmentanomalie der r. 
Iris im r. oberen Quadranten. (Heterochromie.) | 

S. A., 67 J., kompensierte Form mit klassischem Turmschädel und 
Deformierung der Ohren (im oberen Teil breit und abstehend); ange- 
borene Anomalien der Augen: Mikrophtbalmus mit Hornhauttrübungen 
im Innern und am Rande (ähnlich wie Gerontoxon), hochgradig nach 
beiden Dimensionen verengte Lidspalte, angeborene Amblyopie rechts; 
fehlende Konvergenzreaktion, breite innere Lidwinkeldistanz und chro- 
nische Blepharokonjunktivitis. Angeblich nie ikterisch; Milzvergrößerung 
nicht sicher nachweisbar. 

Blutbefund: Hb. 108°, und 112°; E. 5 Mill. und 5,5 Mill.; 
L. 6800 und 4900; Lymphocytose. 

Resistenz: 0,50—0,52, später: 0,50—0,52, später: 0,48—0,50 und 
0,50—0,52. 

Urin: Ubg.—+. 

Diagnostische Milzreizbestrahlung: 


vorher nachher 
Serum. Bilirubin O Serum Bilirubin: 0,018 mg 
Resistenz: 0,50—0,52 Resistenz: 0,50—0,52 


Ubg. +. Ubg. +-+. 

Später steigt auf Verabreichung des Dapper’schen Lebercirrhosen- 
medikaments (Resorcin. resublimat. usw.) der Serumbilirubingehalt auf 
0,02 mg, der Ubg.-Gehalt ist +--, die Resistenz, die vorher zwischen 
0,48— 0,50 lag, geht wieder auf 0,50—0,52. 

B. H., 22 J., das Krankheitsbild ist charakterisiert durch die in 
ihrer Stärke schwankende Gelbsucht, an der auch die Schwester leidet. 
Andeutung von Turmschädel. Keine sicher nachweisbare Milzvergröße- 
rung, keine Lebervergrößerung, keine Anämie; Lymphocytose, Baso- 
philie, Plasmazellen. 

Resistenz: 19. VI. 20° 0,44—0,46 Tbg. + 
26. VII.20 0,50—0,52 TUbg. + 
29. VII. 20 0,46—0,48 Tbg. ++ 
(0,28— 0,30) 
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W. J. G., 40 J., familiärer Fall mit dominanter Vererbung. Der 
Vater und 6 Geschwister sind erkrankt. Bei ihm und bei 3 Geschwistern 
Zusammentreffen mit konstitutionell bedingter Schwer- 
hörigkeit. 

Turmschädel: Längenohrhöhen-Index — 66,5 = a 

Längenbreiten-Index — 85,1 = hyperkep h al. 

Senkrechter Ohrumfang : 35, 5 cm! 

Mikrophthalmus (Familiär): kleine Iris, kleiner Lidspalt, kleiner 
Konjunktivalsack. ` 

Familiäres, auffallend frühzeitiges (und fast voll- 
ständiges) Ergrauen. Gelbsucht wechselnder Stärke, zumeist sehr 
leicht, gelber Teint. Pseudogallensteinkoliken. 

Geringe Anämie. 

Resistenz: vollkommen normal, Serumbilirubin 0 ‚040. 

Megalocyten, Mikrocyten. 

Eine Schwester zeigt das typische Krankheitsbild mit denselben 
Konstitutionsanomalien, aber auch ohne KResistenzverminderung und 
deutliche Aniso-Mikrocytose. 

Ein Bruder zeigt ebenfalls das typische Krankheitsbild mit den er- 
wähnten Konstitutionsanomalien, aber ohne nachweisbaren Milztumor, 
dagegen mit leichter Resistenzverminderung: 


0,48—0,50 
0,32—0,34. 


Ein weiterer Bruder, der ebenfalls einzelne der beim Bruder be- 
schriebenen Konstitutionsanomalien zeigt, wird bei der ersten Aufnahme, 
die wegen Ischias erfolgt, in genauer klinischer Untersuchung vollkommen 
gesund befanden. Er war nie gelb, weist keine Anämie, noch Resistenz- 
verminderung, noch eine positive Urobilinogenprobe auf. Bei einer 
Nachuntersuchung findet sich aber als Ausdruck des verstärkten Blut- 
zerfalls reichlich Urobilinogen im Urin und ein Serumbilirubingehalt von 
0,036 mg, dabei keine Spur von Gelbsucht. 

Pr. W., 22 J., abgesehen von der feblenden Resistenzverminde- 
rung typischer familiärer Fall mit ausgedehntem bis in die Zeiten 
Friedrichs des Großen reichendem Stammbaum (Adelsgeschlecht vgl. 
1. Arbeit). Während des Krieges Verwechslung mit Malaria. 


Schädelanomalie. Kongenitales Vitium SEH (offenes 
Septum ?). 


E. G., 9 J., typischer Fall mit ausgesprochenem Turmschädel und 
Protrusio bulbi, kann mit ®/, Jahren noch nicht den Kopf halten. Er 
ist in der körperlichen und psychischen Entwicklung sehr stark zurück- 
geblieben (Infantilismus) und spielt noch mit ganz kleinen Kindern. 
Deformierung der Ohren (besonders im oberen Teil breit und abstehend). 
Enuresis (Abb. 2). 

Das Blutbild zeigt Abschnürungsformen von Erythrocyten in 
reicher Zahl, vereinzelt auch vakuolisierte Erythrocyten. Die am 
1. VI. 1921 ausgeführte Splenektomie entfernte eine 500 g schwere 
Milz. Der Bilirubingehalt des Milzvenenblutes ist erheblich höher wie 
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der des gleichzeitig abgenommenen Körpervenenblutes. Die Operation 
brachte dem Kinde die Heilung. Gleichzeitig verschwand auch die 
Enuresis und bei Nachuntersuchungen konnte ein gutes Gedeihen und 
Wachstum des Knaben festgestellt werden. Lymphdrüsenhyperplasie. 

D. H., 20 J., typischer Fall von hämolytischem Ikterus mit Turm- 
schädel, Protrusio bulbi und breiter innerer Lidwinkeldistanz. An bei- 
den Unterschenkeln rezidivierende Ulcera oruris, zuletzt ®/, Jahre offen 
und jeder Behandlung trotzend. x 

Herz: vergrößert: M.A.R. 4,2 cm; M.A.L. 9,0 cm. Uber sämt- 
lichen Ostien systolisches Geräusch, Puls um 100, Kapillarpuls. 

Durch die Milzexstirpation werden die vielseitigen Krankheits- 
erscheinungen beseitigt, die Anämieschwindet und die ®/, Jahre 
lang offenen Ulcera cruris heilen in 8 Tagen ab. 

Die Herzmaße gehen auf normale Größe zurück: M.A.R. 3,8 cm; 
M.A.L. 82cm. Konkremente in der Gallenblase, Nebenmilz. 

K. St., 29 J., typischer Fall mit Schädelanomalie. 

Durch Operation wird ein 1000 g schwerer Milztumor entfernt. 
Path.-anat. Befund (Prof. Schmincke): Ziemlich gleichmäßig braunrot 
verfärbte Pulpa ohne in der Schnittfläche differenzierbare Trabekel oder 
Milzkörperchen. Die Pulpa ist dabei weich, jedoch nicht abstreifbar. 
Gefäße wenig klaffend. Mikroskopisch: Strotzende Blutfülle der Pulpa, 
enge Venensinus, wenig Blutpigment in den Retikuloendothelien; Hämo- 
siderinpigmentierung der Trabekel, vereinzelte Riesenzellenbildung. Es .- 
handelt sich um ein beim Hämoglobinabbau gebildetes besonderes Eisen- 
pigment, das mit zerfallenem elastischem Fasermaterial phagocytiert wird. 
Der Fall ist exzeptionell durch den gleichzeitigen Be- 
fund einer typischen Miliartuberkuloseder Milz. In den 
tuberkelFollikeln finden sich typische Epitheloidzellen- 
kleinen mit Nekrose und Langhane’schen Riesenzellen. 


Bei Besprechung des klinischen Bildes der Krankheit kann ich 
mich unter Bezugnahme auf meine erste Arbeit in vielen Punkten 
kurz fassen. Nur neue und erweiterte Beobachtungen oder ab- 
schließende Urteile sollen hier zu Worte kommen. 

Mit Nägeli betrachten wir die charakteristische Veränderung 
des Blutes und seinen gesteigerten Zerfall als das hervorstechendste 
Symptom und Wesen der hämolytischen Konstitution. 

In der Anämie und dem Ikterus sehen wir Folgeerscheinungen 
des erhöhten Blutzerfalls und im Milztumor eine der übermäßigen 
Inanspruchnahme angepaßte Hypertrophie. Dieser Auffassung ent- 
sprechend hat sich uns der Nachweis der Blutveränderungen als 
das beste Kriterium der Krankheit erwiesen; Aniso-Mikrocytose, 
Resistenzverminderung, Anämie und Leukocytenbild sollen später 
im Zusammenhang besprochen werden. 

Als nächst wichtiges Symptom haben wir in 70°, der Fälle 
einen durch Palpation sichergestellten Milztumor nachweisen 
können. Er war meist relativ groß, von derber Konsistenz und 
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geringer Druckschmerzhaftigkeit, in Anfallszeiten empfindlicher 
und vergrößert. In der Gesamtheit der Fälle zeigte er ein sehr 
schwankendes Verhalten, manchmal war er eben unter dem Rippen- 
bogen palpabel, häufig reichte er bis in Nabelhöhe und darüber, 
einmal sogar bis zum Ligamentum inguinale. Von unseren exstir- 
pierten Milztumoren wog der schwerste 2 kg. Derartige enorme 
Tumoren führen dann zu Verdrängungserscheinungen (Herz, Magen, 
Zwerchfell), die röntgenologisch leicht nachweisbar sind. Erheb- 
liche Größendifferenzen sind auch im Einzelfalle bei häufig wieder- 
holten Untersuchungen zu konstatieren; so ist eine Beobachtung 
besonders auffallend, wo ein jahrelang bestehender, starker Milz- 
tumor nach einer Darmoperation wegen Ca. recti und Anlegung 
eines Anus praeternaturalis verschwand und seitdem nicht mehr 
palpabel war. Mit diesem Verhalten zeigt der in der französischen 
Literatur viel zitierte Fall weitgehende Ähnlichkeit, bei dem eben- 
falls nach Anlegung eines Anus praeternaturalis die Symptome des 
hämolytischen Ikterus verschwanden. 

Wenn wir in diesem Zusammenhang ein Wort über die Leber 
sagen wollen, so haben wir sie ebenfalls vergrößert festgestellt, 
insbesondere zur Zeit von Exacerbationen; im allgemeinen scheint 
uns das allerdings weniger häufig und eindrucksvoll der Fall zu sein, 
doch geben wir zu, daß die Beurteilung geringer Größenänderungen 
hier auf erheblichere Schwierigkeiten stößt. Der infolge gesteigerten 
Blutzerfalls erhöhte Umsatz im Eisenstoffwechsel führt dann oft 
zu Insufficienzerscheinungen der Leber und damit zum Ikterus. 
Auf Grund unserer Erfahrungen ist er jedoch nicht so häufig wie 
allgemein angenommen wird (60°/, unserer Fälle) und vielfach im 
Bewußtsein der Patienten gar nicht vorhanden. Jahre und Jahr- 
zehnte lang kann eben die Leber den an sie gestellten Anforde- 
rungen nachkommen, bis als Vorläufer, durch äußere oder innere 
Ursachen bedingt, die ersten Gelbsuchtsanfälle auftreten, während 
der Ikterus oft erst viel später manifest wmd Nach einzelnen 
Anfällen in der Kindheit sehen wir diesen Zeitpunkt besonders 
häufig um das 20. Lebensjahr eintreten (Militär, Schwangerschaft). 
Dem Umstand, daß eine ausgesprochene pathologische Bilirubinämie 
vorliegen kann ohne äußerlich sichtbaren Ikterus, muß dabei Rech- 
nung getragen werden. Die dauernde Ausschwemmung von Gallen- 
farbstoffen in geringen Mengen führt offenbar nicht zu jenem 
Schwellenwert, bei dem die Gelbfärbung äußerlich deutlich erkenn- 
bar wird. In solchen Fällen beobachten wir dann eine gelbliche, 
wie leicht von der Sonne gebräunte Hautfarbe ohne entsprechende 
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Verfärbung der Skleren, ein Befund, der bei chronischen Formen 
des Ikterus in der Augenheilkunde bekannt ist. Manchmal ist 
auch das Umgekehrte der Fall, daß nämlich die Skleren leicht 
ikterisch sind ohne entsprechende Veränderung der Hautfarbe. 
Auch bei den Kranken, bei denen die Gelbsucht chronisch geworden 
ist, stellen wir im Laufe der Zeit erhebliche Schwankungen in der 
Intensität ibres Ikterus fest. Zeitweilig, insbesondere im hämo- 
Jytischen Anfall, erreicht er seine höchsten Grade und geht dann 
mit einer tief dunkelroten bis schwarzbraunen Verfärbung des 
Urins, hochgradiger Urobilinogenurie, bisweilen leichter Bilirubinurie 
einher. Im Gegensatz zu der sonst zu beobachtenden normalen . 
oder eher hypercholischen Farbe haben wir in 4 Fällen gleich- 
zeitig auch einen acholischen Stuhl festgestellt. Ob es sich dabei 
um reine hämolytische Anfälle schwersten Grades handelt oder um 
Komplikationen mit Gallensteinkoliken möchten wir nicht ohne wei- 
teres entscheiden, da wir bei der Splenektomie auch jüngerer Patien- 
ten, ebenso wie Meulengracht fast regelmäßig Gallensteine finden. 

Nach dem rein äußeren Bild und der Lokalisation der Schmerzen 
ergeben sich jedenfalls im hämolytischen Anfall immer wieder 
differentialdiagnostische Schwierigkeiten mit Gallensteinanfällen. 
Mitunter sind allerdings die Schmerzen auch leichterer Art und 
können selbst im Anfall fehlen. 

Schließlich fällt noch auf, daß der Grad der Gelbsucht bin 
hämolytischen Ikterus im allgemeinen geringer erscheint als bei 
anderen Ikterusformen trotz gleichem oder gar höherem Bilirubin- 
spiegel des Blutes. Es ist wahrscheinlich, daß diese Eigenschaft 
und die fehlende Bilirubinurie mit einer Eiweißkoppelung der 
Gallenfarbstoffe in Zusammenhang steht. Vielleicht spricht in 
diesem Sinne auch die Kapillaruntersuchung, bei der wir nur in 
schweren Fällen den für Ikterus charakteristischen Befund erheben 
können, der in Gallenfarbstoffaustritten besteht, die sich hauben- 
förmig, in nach oben verjüngten, segmentierten Säulen den Schalt- 
stücken aufsetzen. 

Entsprechend den Schwankungen in der Intensität des Ikterus 
stellen wir auch im Urin ein wechselndes Verhalten der Urobilin- 
bzw. Urobilinogenausscheidung fest. Oft kann dieser Farbstoff für 
längere Zeit vollständig fehlen, während er umgekehrt bei fehlendem 
Ikterus vorhanden und zusammen mit dem typischen Sedimentum 
lateritium für die Diagnose wegleitend sein kann. Besonders 
wichtig erscheint die in der Anamnese immer wieder angegebene 
braunrote Verfärbung des Urins und seine dicksatzige Beschaffen- 


Die hämolytische Konstitution. 95 


heit. Diese Symptome machen auf die Kranken häufig einen viel 
größeren Eindruck als die oft agnt iene Gelbsucht, die gar nicht 
erwähnt wird. 

Ehe wir zur Besprechung des wichtigsten Symptoms, den Blut- 
veränderungen übergehen, stellen wir erneut die auffallende 
Neigung zu Schweißen und Blutungen (Nase, Zahnfleisch) 
fest. Auch geben die Kranken an, daß sie nach Verletzungen be- 
sonders lange und stark bluten. Wie das aus den kurz ge- 
schilderten Krankengeschichten hervorgeht, können wir auch heute 
wieder die Neigung zu Hauterkrankungen bestätigen. 

Schließlich sind am Herzen noch einige Abweichungen zu 
konstatieren, die in systolischen (anämischen) Geräuschen über den 
Ostien und gelegentlicher Dilatation bestehen. Solche Vergröße- 
rungen des Herzens führen wir auf die langdauernde Anämie zurück, 
und haben sie auch nach Milzexstirpation mit den Geräuschen 
verschwinden sehen, wie das im oben angeführten Fall (D. H.) 
orthodiagraphisch festgehalten ist. Die schon erwähnten Beob- 
achtungen von angeborenem Herzfehler haben wir in dem Abschnitt 
über Konstitutionsanomalien berücksichtigt. | 

Im Mittelpunkt des Interesses stehen die schon mehrfach als 
maßgebende Merkmale bezeichneten Veränderungen des 
Blutes. Am wichtigsten erscheint uns die Aniso-Mikrocytose, die 
wir so gut wie in allen, auch kompensierten und leichten Fällen 
festgestellt haben. Es zeigen sich dabei alle möglichen Übergänge 
von der hochgradigsten bis zur leichten Mikrocytose. Nur in den 
extremsten Fällen hat man im Blutbild den Eindruck, daß sämt- 
liche Zellen davon betroffen sind, während in den leichteren Fällen 
neben einwandfreien Mikrocyten sich deutliche Anklänge an die 
Norm zeigen. Bei einer solchen morphologischen Beurteilung der 
Erythrocyten sind wir uns vollkommen klar, daß auch im normalen 
Blutbild ein gewisser Grad von Anisocytose nachzuweisen ist; wir 
haben uns aber bei solchen Vergleichen immer wieder davon über- 
zeugt, daß hier die Abweichungen über das übliche Mab hinaus- 
gehen. Wir geben gerne zu, daß die Beurteilung der Aniso-Mikro- 
cytose bei leichten hämolytischen Konstitutionen mit fehlender 
Resistenzverminderung auf ernste Schwierigkeiten stößt. In der 
Abgrenzung gegen andere Blutkrankheiten, bei denen ebenfalls 
eine Aniso-Mikrocytose auftritt, können aber meist andere Faktoren 
zur Entscheidung herangezogen werden. Die morphologischen Ab- 
weichungen der Erythrocyten sind nicht einheitlich, wir finden 
manchmal neben kleinen auch zahlreiche große Zellen (sogar 
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Megalocyten), wobei die Anisocytose im Vordergrund steht, während 
in anderen Fällen die Mikrocytose das Bild vollständig beherrscht. 
In dem großen Stammbaum haben wir dieses verschiedene Ver- 
halten direkt in den einzelnen Familien beobachten können. 


Unter Berücksichtigung aller Faktoren glauben wir zusammen- 
fassend sagen zu können, daß dem Nachweisder Aniso-Mikro- 
cytose die größte Bedeutung beizulegen ist, wie wir über- 
haupt bei unseren Entscheidungen der Blutuntersuchung den Vor- 
rang über die körperliche Untersuchung zu geben geneigt sind. 


In naher Beziehung zur Aniso-Mikrocytose stehend erscheint 
uns das Verhalten der Resistenz, die wir in 90°, der Fälle ver- 
mindert gefunden haben. Ein solcher Prozentsatz ist aber nur 
aufrecht zu erhalten, wenn häufige Wiederholungen der Resistenz- 
prüfung zu verschiedenen Zeiten vorgenommen werden. Später 
angestellte Nachprüfungen der Resistenz haben uns oft den Nach- 
weis ihrer Verminderung erbracht, der uns bei einmaliger Prüfung 
entgangen wäre; erneut möchten wir noch auf die Beachtung der 
unteren Resistenzgrenze hinweisen, die, wie seitdem auch Schüp- 
bach gezeigt hat, mitunter dann auffallend hoch liegt. 


Einen besonders schlagenden Beweis für die Schwankungen 
in der Resistenz mögen uns folgende Beobachtungen geben: 
1. W. N. Oktober 1921. 0,50—0,52 obere Grenze | 
| ` 0,46 - 0,48 untere Grenze 
auffallende Resistenz-Anderung bei Grippe (ohne Ikterus). 
Februar 1922. 0,78—0,80 obere Grenze 
0,40—0,42 untere Grenze. 


2. Ch. W. Juni 1923. 0,58—0,60 obere Grenze 
März 1924. 0,78—0,80 obere Grenze. 


3. K. Z. Mai 1923. 0,60—0,62 obere Grenze 
November 1923. 0,48—0,50 obere Grenze. 


Ähnliche, allerdings etwas geringere Schwankungen sind auch 
aus dem Stammbaum in großer Zahl ersichtlich. Alles, was hier 
noch über die Resistenzverminderung zu sagen wäre, haben wir 
bereits bei der Besprechung der Erscheinungsformen (Nr. 7; Be- 
obachtungen ohne Resistenzverminderung) berücksichtigt. Unsere 
Erfahrungen über die Beziehung der bisherigen Provokations- 
methoden zur Resistenz sind später zusammengefaßt; es wäre nur 
noch erneut auf eine weitgehende Übereinstimmung zwischen dem 
Grade der Aniso-Mikrocytose und der Resistenzverminderung hin- 
zuweisen, die wir in sehr zahlreichen, mühevollen Untersuchungen 
wieder bestätigen konnten. 
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Die angeborene Minderwertigkeit der Erythrocyten, die in der 
Fragilität und in der nach Form und Qualität ganz regellosen 
Produktion zum Ausdruck kommt, führt zum Kernsymptom der 
Krankheit, dem gesteigerten Blutzerfall. Durch starke Regeneration 
und rote Hypertrophie des Knochenmarks (Sektionsbefund) wird in 
manchen Fällen dieser Blutzerfall kompensiert, ja vereinzelt sogar 
überkompensiert, und führt dann zu leichten Polyglobulien. In 
65%, unserer Beobachtungen vermag aber die lebhafte Neubildung 
nicht den Ausfall zu decken, so daß mehr oder weniger aus- 
gesprochene Anämien resultieren. 

Im Blutbild erkennen wir an dem zahlreichen Auftreten poly- 
chromatischer, vital granulärer und kernhaltiger Erythrocyten die 
äußersten Regenerationsversuche des Knochenmarks; basophile 
Punktierung der Erythrocyten kommt seltener zur Beobachtung. 
Auffallend sind oft die krassen Größenunterschiede vom Megalocyten 
bis zum kleinsten Mikrocyten. Im Gegensatz zur perniziösen 
Anämie treffen wir recht selten Poikilocyten. Vereinzelt begegnen 
wir Jollykörpern, die bekanntlich nach Milzexstirpation in reicher 
Zahl auftreten. Abschnürungsformen der Erythrocyten haben sich 
in Blutausstrichen und Zählkammer als weitere recht charakte- 
ristische Befunde erwiesen. 


dë Q Q OO Q 


Im Allgemeinen pflegt ja die Anämie nicht die schwersten 
Grade aufzuweisen, sie kann aber im hämolytischen Anfall einen 
direkt lebensbedrohlichen Charakter annehmen (2 Beobachtungen 
mit 17°, und 18°, Hb.!. Dann sind auch die anderen Zeichen 
schwerer Anämie ausgesprochen, und zwar finden sich außer den 
Geräuschen über dem Herzen noch Ödeme, Albuminurie, schwere 
allgemeine Hinfälligkeit, Neigung zu Schwäche und Ohnmacht. 

Der Färbeindex des Blutes zeigt im Einzelfalle wie in der 
Gesamtheit ein sehr schwankendes Verhalten; in Zeiten stärkeren 
Blutzerfalls und im Anfall hat er die Neigung unter 1 zu gehen, 
in den Zwischenzeiten, in denen eine gewisse Kompensation eintritt, 
hält er sich meist auf 1 oder leicht darüber. 

Einige neue für die Diagnose nicht unwichtige Gesichtspunkte 
ergab uns die Untersuchung des weißen Blutbildes. Etwa bei der 
Hälfte der Kranken lag die Leukocytenzahl in der Norm, während 
Leukocytose und Leukopenie sich die Wage hielten; der relativ 
häufige Befund einer Leukopenie ist in der Abgrenzung gegenüber 
perniziöser Anämie von Wichtigkeit, zumal damit auch oft eine 
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relative Lymphocytose einhergeht. Je größer die Zahl unserer 
Beobachtungen wurde, desto deutlicher kristallisierte sich auch ein 
eharakteristisches weißes Blutbild heraus. So ist die Neigung 
zur Basophilie und Lymphocytose mit Auftreten von Plasmazellen 
unverkennbar, während die Monocyten eher vermindert sind. In 
Anfallszeiten kann die Lymphocytose für längere Zeit von einer 
Neutrophilie abgelöst werden. 

Über das Serum ist dem in der. ersten Arbeit Gesagten nichts 
hinzuzufügen; bezüglich Bilirubingehalt und dementsprechend auch 
Farbe haben wir seitdem die verschiedensten, voneinander recht 
abweichenden Befunde erhoben. Auch unter dem großen Material 
haben wir niemals eine positive Wa.Reaktion festgestellt. 

Mit besonderem Nachdruck möchte ich das Interesse auf die 
allgemeinen Konstitutionsanomalien hinlenken, die hier 
zur Beobachtung kommen und die beweisen, daß der hämolytische 
Ikterus eben nur ein Glied in der Kette SERIES angeborener 
Minderwertigkeiten darstellt. 

Im Vordergrund stehen hier zunächst die: Anomalien des 
Skelettsystems. Abgesehen von den Störungen mit innerer 
Sekretion ist der hämolytische Ikterus eigentlich die erste innere 
Krankheit, bei der das Auftreten solcher Anomalien bekannt ist. 
Es liegt daher nahe, auch hier deren Ursache in dieser Richtung 
zu suchen. Unterstützt wird dieser Gedankengang durch den 
häufigen Nachweis gleichzeitig in Erscheinung tretender, mehr 
oder weniger ausgesprochener innersekretorischer Störungen (In- 
fantilismus bzw. Hypogenitalismus, Hypothyreose). 

Unter diesen Anomalien des Skelettsystems wäre als die 
wichtigste der von mir in den Jahren 1919—22 zuerst beobachtete 
und beschriebene Turmschädel zu bezeichnen (Bild 1 u. 2). 
Ich finde ihn unter meinem Material in etwa 60°, der Fälle; 
wenn ich nur die klassischen Vollbilder der Krankheit meiner Be- 
rechnung zugrunde lege, so stellt sich der Prozentsatz noch etwas 
höher. Beim weiblichen Geschlecht begegnet man wegen der Be- 
haarung oft Schwierigkeiten in der Beurteilung. Entsprechend 
der später einsetzenden Entwicklung des Gesichtsschädels ist er 
in seiner Forn bei jugendlichen Kranken am charakteristischsten 
ausgeprägt. Seine Entstehung wird im allgemeinen auf eine früh- 
zeitige Verknöcherung der Coronarnaht zurückgeführt; ist die 
Stirn dabei relativ schmal, so handelt es sich auch um eine vor- 
zeitige Verknöcherung der Stirnnaht, was in einem Fall direkt 
zu einer leistenartigen Knochenverdickung geführt hatte. Allgemein 


Die hämolytische Konstitution. 29 


anerkannt ist diese Auffassung von seiner Entstehung nicht, eben- 
sowenig ist der Begriff Turmschädel scharf umrissen. Aus diesem 
Grunde und weil mir vereinzelt auch andere Schädelformen zu Ge- 
sicht kamen, möchte ich klinisch ganz allgemein von einer Schädel- 
anomalie beim hämolytischen Ikterus sprechen. In 
welcher Richtung sich diese Abweichungen bewegen, haben wir 
in anthropologischen Messungen festgelegt (Dr. v. Verschüer). 


Bei der Bestimmung des Längsohrhöhen-Index 
Ohr-Bregma-Höhe X 100 

(= Größte Scuhädelläuge 
gestellt und nach Martin die Bezeichnung hypsikephal gewählt. Ferner 
Größte Schädelbreite” 100 
Größte Schädellänge 
und des transversalen Kopfbogens (senkrechter Ohrumfang) von Wichtig- 
keit. Im ersten Fall finden wir Werte über 79,9 und bezeichnen diese 
Schädel als brachykephal bzw. hyperbrachykephal und für den senkrechten 

Ohrumfang registrieren wir ebenfalls hohe Werte. 


wird ein über 62,9 liegender Wert fest- 


ist die Feststellung des Längenbreiten-Index [= 





Abb. 1. Abb. 2. 


Der Turmschädel bedingt da und dort eine mehr oder weniger 
ausgesprochene Protrusio bulbi (Bild 2); in einer ganzen Reihe von Fällen 
finden wir aber auch eine Protrusio bulbi ohne deutliche 
äußere Anomalie des Gehirnschädels; hier erstreckt sich eben die 
Abweichung in erster Linie auf die Augenhöhle, was gelegentlich 
noch einen Strabismus divergens bedingt. Die frühzeitige Ver- 
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knöcherung der Schädelbasis führt zu einer Einziehung der 
Nasenwurzel, wie sie uns vom Myxödem resp. Kretinismus her 
wohl bekannt ist; auch solche Beobachtungen haben wir öfters 
gemacht. 

In der Häufigkeit des Auftretens dem Turmschädel wenig 
nachstehend stellen wir einen breiten und flachen Nasen- 
rücken mit entsprechender breiter innerer Lidwinkel- 
distanz fest — Negertyp. — (Bild 3). 

Auch im Bereich des Kiefers und 
der Zähne werden Abweichungen nicht 
vermißt. Als einen Ausdruck frühzeitiger 
Verknöcherung der beiden Gaumenplatten 
betrachten wir den häufig auftretenden 
hohen und engen Gaumen (Spitzbogen), 
der dann mitunter, infolge fehlerhafter 
Breite des Zahnbogens (zu schmaler 
Bogen) zu Stellungsfehlern der Zähne 
(Überzahn) die Veranlassung gibt. Liegt 

Abb. 3. ein fehlerhaftes Verhalten beider Zahn- 

bogen zueinander vor, so kommt es zu 

Bißfellern (Prognathie — auch Schüpbach u..a.), die Zähne beider 
Kiefer stehen dann in einem stumpfen Winkel zueinander (Pro- 
dentie). In einem Fall, bei dem der Unterkiefer in seinem Wachs- 
tum noch besonders zurückgeblieben war, trat das schnauzenförmige 
Profil in noch höherem Grade in die Erscheinung (Mikrognathie). 

Bei einer abschließenden Betrachtung der von uns festgestellten 
Anomalien des Gehirn- und Gesichtsschädels fällt auf, daß es sich 
um Wachstumsanomalien handelt, die sich durch frühzeitige Ver- 
knöcherung der Nähte auszeichnen, während wir niemals Hemmungs- 
mißbildung wie Gaumenspalte oder Hasenscharte zu Gesicht be- 
kamen. 

Am übrigen Skelettsystem fanden wir in dem großen Stamm- 
baum bei einer 9köpfigen Familie unter sämtlichen Kindern neben 
der Schädelanomalie eine ausgesprochene Brachydaktylie (auf- 
fallend kurze und plumbe Phalangen der Finger und Zehen), und 
bei 2 anderen Kranken eine Polydaktylie (6-Fingerigkeit). 

Bei einer unserer letzten Beobachtungen, einem splenektomierten 
Fall aus der klassischen Familie Minkowskis fiel uns als Aus- 
druck allgemeiner Schlaftheit der Gelenkbänder eine abnorme Über- 
beweglichkeit der Gelenke auf, die insbesondere im Bereich 
der Finger in die Augen sprang. Diese Anomalie ist vom Mongo- 
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lismus her wohl bekannt, leider haben wir darauf nicht von An- 
fang an geachtet. | | 

Von kaum geringerer Bedeutung und ebenso vielgestaltig wie 
die Veränderungen am Skelettsystem sind diejenigen an den Augen. 
Am häufigsten beobachten wir einen gewissen Mikrophthalmus 
mit entsprechender Kleinheit der Iris, Cornea und 
des Konjunktivalsacks („Schweinsaugen“ Bild 4). Die 
kleine Cornea zeigt mitunter im Innern oder am Rande angeborene 
Trübungen, die im letzteren Falle dem Gerontoxon ähnlich sehen. 
Die schmale enge, manch- 
mal schlitzförmige Lid- 
spalte, die an den Mongolismus 
erinnert, verleiht oft dem Gesicht 
einen verschmitzten, pfiffigen Aus- 
druck. Die von uns als Neger- 
typ bezeichnete flache breite Form 
des Nasenrückens geht mit einem 
Auseinandertreten beider Augen 
einher und führt gelegentlich zu 
Störungen im Tränenabfluß. Außer 
den genannten Erscheinungen 
fanden wir bei den letzten Fällen 
einmal einen leichten Grad von 
Epicanthus. Mehrfach zeigte 
sich eine Pigmentanomalie der 
Iris; die Heterochromie war 
vollkommen oder auch nur auf Abb. 4. 
einen Quadranten beschränkt. 

Bei einer Familie vererbte sich das auch von Strauß be- 
schriebene frühzeitige Auftreten von Kataract. — Im Gegensatz 
zu anderen Formen des Ikterus haben wir nur in seltenen Fällen 
Angaben über Hemeralopie erhalten können. Auch Klagen über 
Herabsetzung der Sehschärfe waren nicht häufig, nur in einem 
Falle fand sich neben einer Reihe von anderen kongenitalen Ano- 
malien am Auge eine angeborene Amblyopie. 

Wie am Auge so begegnen wir auch am Ohr Degenerations- 
zeichen, nur haben wir sie seltener angetroffen. Am äußeren Ohr 
waren es in der Hauptsache Deformierungen der Ohr- 
muschel und angewachsene Ohrläppchen; am Innenohr 
als Typus konstitutioneller Ohrerkrankungen die Otosklerose 
und chronische Otitis media. Die Deformierung, die meist zu- 
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sammen mit einer Schädelanomalie auftrat, fand in breiten und 
großen im oberen Teil abstehenden Ohrmuscheln ihren Ausdruck 
(Bild 4). 

Wenn wir zu einer Beschreibung der Hautveränderungen 
übergehen, so scheinen auch sie meist konstitutioneller oder heredo- 
familiärer Art. Beispielsweise trafen wir in einer Familie mehrere 
Fälle mit Psoriasis an, ferner sind Neigung zu Ekzemen und 
Acne mit chronisch rezidivierendem Verlauf, Vitiligo (so auch 
Schüpbach), Nävus, Hämangiom und Mammilla acces- 
soria so häufig, daß sie entschieden in Beziehung zum hämo- 
lytischen Ikterus gesetzt werden müssen. Welche Stellung zum 
hämolytischen Ikterus die von uns und anderwärts beschriebenen 
Ulcera cruris einnehmen, ist nicht ersichtlich. Bei den oft 
ganz jugendlichen Patienten erscheint eine variköse Ätiologie un- 
wahrscheinlich. Ob sie durch die Stoffwechselstörungen (hoher Harn- 
säure- und Bilirubinspiegel des Blutes) oder primär durch Kapillar- 
und Strömungsänderungen oder Gefäßwandschädigungen oder durch 
Zusammenwirken dieser Faktoren bedingt sind, sei dahingestellt. 
Jedenfalls sahen wir bei einer 19jährigen Kranken an der Stelle 
jahrelang vorher bestehender blauer Flecken 2 fünfmarkstückgroße 
rezidivierende Ulcera auftreten, die zuletzt °;, Jahre jeglicher Be- 
handlung (auch Liegekur) trotzten und nach Milzexstirpation in 
8 Tagen vollständig abheilten. Diese Beobachtung spricht für die 
Stoffwechselstörung als ätiologischem Faktor. 

Abnormitäten der Behaarung haben wir in 2 Familien fest- 
gestellt, wo sich neben einer Schädelanomalie die Neigung zu 
auffallend frühzeitigem Ergrauen dominant vererbte. 

Nach der äußeren Erscheinung, dem Körperbau und dem 
psychischen Verhalten scheint bei einer großen Zahl der Fälle eine 
Unterentwicklung,zum mindesten Unterfunktion der 
Drüsen mit innerer Sekretion vorzuliegen; so beobachten 
wir, wie andere Autoren, mehrfach Infantilismus mit eigen- 
artigem, kindlichem, psychischem Verhalten und 
Hypogenitalismus mit mangelhafter Ausbildung der sekundären 
Geschlechtsmerkmale; in einem Fall kam noch eine Prostata- 
atrophie hinzu, die zu einer Erschwerung der Harnentleerung 
und aufsteigenden Nierenerkrankung führte, so daß Prostatektomie 
notwendig wurde Einigemale trafen wir ausgesprochene hypo- 
thyreotische bzw. kretinistische Individuen mit ganz 
kleinen, wie geschrumpften, runzligen Extremitäten und eingezogener 
Nasenwurzel. Die Frage, ob diese Störungen primär in der Anlage 
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oder sekundär durch die hämolytische Erkrankung bedingt sind, 
ist schwer zu entscheiden. Der veränderte Stoffwechsel mit dem 
hohen Bilirubin- und Harnsäurespiegel des Blutes dürfte ja nicht 
ohne Einfluß auf die Entwicklung dieser Organe bleiben. Dafür 
sprechen die beiden Beobachtungen, daß diese innersekretorischen 
Störungen meist nur bei Vollbildern der Krankheit (mit Ikterus), 
zur Beobachtung gelangen und daß sie bei Jugendlichen nach der 
Milzexstirpation verschwinden oder stark zurückgehen, während 
der allerdings seltenere Nachweis innersekretorischer Störungen 
bei den kompensierten Fällen für ihre primäre Entstehung spricht. 

Die Neigung zu Konstitutionsanomalien scheint beim hämo- 
jytischen Ikterus in fast allen Organen und Organsystemen ge- 
steigert zu sein, so sind neben den bisher genannten noch folgende 
weitere konstitutionelle Erkrankungen zur Beobachtung gekommen. 
Curschmann beschreibt gemeinsames Auftreten mit spastischer 
Spinalparalyse, Barkan mit genuiner Epilepsie, 
Strauß mit Gicht, Katarakt, Gallensteinen, Diabetes, 
Parkes-Weber mit Otosklerose, Freymann u. a. mit 
Infantilismus. Eine ganze Reihe dieser Kombinationen (Kata- 
rakt, Infantilismas, Hypogenitalismus, Otosklerose, 
Di abetes) konnten wir bestätigen und durch Nachweis ander er 
den Einblick in diese Zusammenhänge erweitern. 

Wir machten neue Beobachtungen von gemeinsamem Auftreten 
mit angeborenem Herzfehler in 3 Vollfällen des hämo- 
lytischen Ikterus. In einem kompensierten Fall des großen Stamm- 
baums stellten wir die Kombination mit. hochgradig ausgesprochener 
Dystrophia musculorum progressiva fest, in anderen 
Fällen mit Brachydaktylie und Polydaktylie. Einige Male 
waren es ausgesprochene Hypothyreosen mit den schon oben 
erwähnten Erscheinungen. Die Kombination mit typischer Gicht 
sahen wir nicht, doch fanden wir, seitdem wir darauf achten, ein recht 
häufiges und frühzeitiges Auftreten von Tophi. Eine gleichzeitige 
Erkrankung der Psyche war in 2 Familien zu verzeichnen, wo es 
sich um Schizophrenie und manisch- -depressives Irre- 
sein handelte. 

Einige in unserer Klinik beobachteten Fehldiagnosen geben 
Anlaß auf die bereits mehrfach angeschnittene Frage der Diffe- 
rentialdiagnose gegenüber perniziöser Anämie nähereinzugehen. 
Nach diesen Erfahrungen müssen wir die Möglichkeit gewisser 
Schwierigkeiten doch auch anerkennen, zumal, wenn es sich um 
Kranke mit normaler Resistenz, erhöhtem Färbeindex, Leuko- 
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penie und relativer Lymphocytose handelt und wenn im roten 
Blutbild die schon beschriebene Anisocytose mit Megalocytose 
gegenüber der Mikrocytose in den Vordergrund tritt. 

Der historische Verlauf und die bei der 2. Aufnahme eruierte 
weitverzweigte Heredität hat uns später in diesen Fällen die 
Diagnose leicht gemacht. Bei einer anderen Patientin, die schon 
10 Jahre hier in Behandlung steht und bei der eine während der 
Schwangerschaft aufgetretene Anämie als perniziöse Anämie an- 
gesprochen wurde, stellen wir heute in mehrfachen Prüfungen eine 
Resistenzverminderung von 0,52—0,54 (0,54—0,56) (normal gleich- 
zeitig 0,42—0,44) sowie Anisocytose mit Mikro- und Megalocytose 
fest. Das späte Einsetzen der Periode (mit 19 Jahren) sowie andere 
innersekretorische Störungen (Osteomalacie, Thyreotoxikose) scheinen 
uns weiter im Sinne einer konstitutionellen hämolytischen Erkran- 
kung zu sprechen. Die Neigung der hämolytischen Konstitution 
zu Exacerbation in der Schwangerschaft, Laktation und Menstrua- 
tion ist so augenfällig, daß in allen ähnlichen Fällen, auch bei 
fehlendem Ikterus, dieser Tatsache besonders Rechnung getragen 
werden muß. 

Sollte der Blutbefund, der sich auf der Resistenz-Verminderung 
und Aniso-Mikrocytose, auf der im Gegensatz zur perniziösen 
Anämie äußerst seltenen Poikilocytose, auf dem Verhalten des 
Färbeindex, der Serumfarbe und des Bilirubingehalts sowie auf 
dem Nachweis normaler oder erhöhter Blutplättchenzahl aufbaut, 
uns im Stiche lassen, so dürfte der Allgemeinbefund, die Vor- 
geschichte und die Familienanamnese uns doch genügend Unter- 
scheidungsmerkmale für eine exakte Diagnose an die Hand geben. 
Wir hätten dabei vor allem darauf zu achten, daß der hämo- 
lytische Ikterus meist einen größeren Milz- und Lebertumor auf- 
weist, daß hämolytische Anfälle mit verstärkter Gelbsucht auftreten, 
daß die Sekretionsverhältnisse des Magens normale sind, daß das 
charakteristische Sedimentum lateritium und der meist starke 
Urobilinogengehalt im Urin, der meist reiche Bilirubingehalt im 
Serum bei der perniziösen Anämie nicht in so hohem Maße nach- 
zuweisen ist. Zum Schlusse müßten wir den Verlauf, das früh- 
zeitige, kongenitale oder familiäre Auftreten in Gemeinschaft mit. 
den bekannten anderen Konstitutionsanomalien oder Störungen 
innerer Sekretion entscheidend bei der Beurteilung in die Wag- 
schale werfen. 

An unserem früheren Standpunkt zur Prognose hat sich im 
wesentlichen nichts geändert. Zu den von Eppinger, Guizetti 
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und uns berichteten Todesfällen sind seitdem in der Literatur 
einige weitere Beobachtungen hinzugekommen, die von Nonnen- 
bruch, Beutler und Schüpbach veröffentlicht wurden. Auf 
die unter dem Einfluß hämolytischer Anfälle gelegentlich ent- 
standenen lebensbedrohlichen Anämien haben wir bereits hinge- 
wiesen, auch fällt bei einigen unserer kleineren Stammbäume auf, 
daß die von der Krankheit befallenen Eltern unserer Patienten 
recht frühzeitig (zwischen 30 und 40 Jahren) an unbekannter 
Ursache gestorben sind. Ohne Berücksichtigung dieser Faktoren 
sind die Kranken mit typischen Vollbildern doch in ihrer Lebens- 
kraft und Lebensfreude so sehr eingeschränkt, daß eine durch- 
greifende Therapie dringend geboten erscheint. Soll sie zu einem 
Dauererfolg führen, so kann nur die Milzexstirpation in Frage 
kommen. Unsere Indikationsstellung zur Operation möchten wir 
außer vom Alter noch von der Schwere der hämolytischen Anfälle 
und dem Grade der Anämie abhängig machen. Bei Kranken, die 
mit ihrem Leiden ein höheres Lebensalter erreicht haben, würden 
wir der Operation widerraten, zumal es häufig zur Entwicklung 
großer Milztumoren gekommen ist und die Ausfallserscheinungen 
im Alter allmählich kompensiert zu werden scheinen. 

Abgesehen von dem schon früher veröffentlichten einzigen Fall, 
den wir durch die Operation verloren, haben wir von der Splenek- 
tomie nur die besten Erfolge gesehen. Bei dem einen Mißerfolg 
handelte es sich um einen 44jährigen Mann, mit einem enormen 
Milztumor, der bei normaler Temperatur am 4. und 5. Tag bereits 
die unmittelbaren Operationsfolgen überstanden zu haben schien. 
Ziemlich plötzlich erkrankte er dann schwer mit Fieber, Durch- 
fällen, Kreuzschmerzen und ging am 10. Tag nach der Operation 
an einer obturierenden Thrombose im Pfortadersystem zugrunde. 
Außer dem typischen Befund in der Milz und den die Todesursache 
darstellenden thrombotischen Veränderungen zeigte sich bei. der 
Sektion eine rote Hypertrophie des Knochmarks (Femur). 

Dieser eine tödlich verlaufene Fall konnte uns aber in An- 
betracht der sonst erzielten schönen Erfolge nicht jeglichen Mut 
zur Operation nehmen, zumal es sich eben mehr um eine unglück- 
liche Komplikation als um eine direkte Folge der Milzexstirpation 
handelte. Diese Erfahrung übte nur insofern auf unsere Indikations- 
stellung zur Splenektomie einen Druck aus, als wir sie mehr auf 
jugendliche Kranke mit kleinen Milztumoren beschränkten. Unter 
solchen Umständen bedeutet dann die Milzexstirpation nur einen 


kurzen und nicht sehr schweren Eingrif. Der von Beck publi- 
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zierte Fall aus der hiesigen Kinderklinik zeigt, daß die Operation 
selbst vom Säugling glatt ertragen wird und zu ausgezeichnetem 
Erfolge führt. Bei solcher Indikationsstellung haben wir dann in 
der Folgezeit keine schlechten Erfahrungen mehr gemacht. Der 
Einfluß der Splenektomie auf Ikterus, Anämie und Allgemein- 
befinden war ebenso erfreulich für den Arzt und Patienten, wie 
überraschend für die Angehörigen. 

Von den sonstigen Beobachtungen, die wir bei den 19 in der 
chirurgischen Klinik von Professor Perthes vorgenommenen 
Operationen machten, ist noch erwähnenswert, daß öfters Neben- 
milzen festgestellt wurden und uns häufig die Größe des Milztumors 
überraschte. In einem schon oben geschilderten Fall wurde das 
äußerst seltene gleichzeitige Vorkommen mit einer typischen 
Miliartuberkulose der Milz festgestellt. 

Die gelegentlich zutage tretenden Schwierigkeiten in der 
Unterscheidung zwischen Gallensteinkoliken und hämolytischen An- 
fällen und die vereinzelt gemeldeten und auch von uns einmal an- 
gegebenen Rückfälle von leichtem Ikterus nach der Milzexstirpation 
gaben uns die Veranlassung, bei der Operation jeweils auch die 
Gallenblase genau nachsehen zu lassen. Seitdem wir das tun, 
haben wir in allen Fällen mit Ausnahme von dem eines 7jährigen 
Kindes Konkremente in der Gallenblase nachweisen können. Es 
hat demnach den Anschein, als ob der gesteigerte Umsatz im Eisen- 
stoffwechsel mit seinem erhöhten Angebot an Gallenfarbstoffen auch 
einen größeren Anreiz zur Steinbildung mit sich bringen würde. 
Dieser Faktor müßte also bei den obengenannten Schwierigkeiten 
und Rückfällen, insbesondere aber bei Auftreten von Bilirubinurie 
und Acholie in Rechnung gestellt werden. 

Der Einfluß der Milzexstirpation auf Stoffwechsel und Blut- 
beschaffenheit ist ja allgemein bekannt und braucht nicht mehr 
eingehend beschrieben zu werden. Der Ikterus, das Sedimentum 
lat., die Urobilinogenurie (die seltene Bilirubinurie) verschwinden, 
und in recht kurzer Zeit ist jegliche Anämie beseitigt. Meist hebt 
sich auch zunächst die Widerstandsfähigkeit der Erythrocyten, 
erreicht aber später in der Regel wieder die Ausgangswerte. 
(Dieselben Beobachtungen liegen auch von Parkes-Weber vor, 
persönliche Mitteilung.) 

Die Entscheidung darüber, ob der Ausfall der Milzfunktion 
zu einem Bildungsreiz auf das Knochenmark führt, oder ob die auf 
einen hohen Umsatz schon vorher eingestellte Produktion des 
Knochenmarks nach Wegfall der Milz allein genügt um die Anämie 
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so rasch zu beseitigen, ist nicht leicht zu treffen. Auffallend bleibt 
Jedenfalls die überraschend hohe Leukocytose am Tag der Operation, 
die anhaltende, enorme Vermehrung der Blutplättchen, sowie das 
Auftreten jugendlicher Erythrocyten, sogar vereinzelter Normo- 
blasten. Auch für die Erklärung gelegentlicher Spätsymptome wie 
Leukocytose und Polyglobulie erhebt sich die gleiche Frage der 
gesteigerten Produktion oder nur des verminderten Abbaues. 

Ein typisches Verhalten des weißen Blutbildes nach der Milz- 
exstirpation festzustellen, ist mir kaum möglich. Wenn ich das 
Material der zur Verfügung stehenden 22 Fälle durchmustere 
(19 Fälle von hämolytischem Ikterus und 3 Fälle von Milzruptur) 
und die frühestens ein Vierteljahr nach der Milzexstirpation er- 
hobenen Blutbefunde der Beurteilung zugrunde lege, so kann ich 
lediglich von einer gewissen Neigung zu Lymphocytose, Monocytose 
und Basophilie, jedoch nicht von einer Gesetzmäßigkeit sprechen. 
Mit der Vergrößerung meines Materials ist die Eosinophilie als 
postoperatives Zeichen mehr und mehr in den Hintergrund ge- 
drängt und in Frage gestellt worden. In Anbetracht der meist 
bestehenden Leukocytose ist die große absolute Zahl der Lympho- 
cyten recht merkwürdig, besonders wenn man berücksichtigt, daß 
ein so großes, Iymphatisches Organ aus dem Körper entfernt wurde; 
wahrscheinlich steht damit die oft beobachtete allgemeine Lymph- 
drüsenhyperplasie in Zusammenhang. 

Zusammenfassend läßt sich also sagen, daß außer dem reich- 
lichen Auftreten von Jollykörpern als gesichertem Symptom der 
Milzexstirpation noch mit einer gewissen Gesetzmäßigkeit eine 
Vermehrurg der Blutplättchen- und Leukocytenzahl zu erwarten 
sein dürfte; sodann könnten wir von einer gewissen Neigung zu 
Polyglobulie (als Spätsymptom bisher in 5 Fällen) sowie zu Lympho- 
cytose, Monocytose und Basophilie reden. 

Bei Besprechung der Erscheinungsformen des hämolytischen 
Ikterus haben wir bereits auf eine von uns abgetrennte Gruppe 
leichter hämolytischer Konstitutionen (39 Fälle) hin- 
gewiesen. Wir machten darauf aufmerksam, daß es sich um keinen 
prinzipiellen, sondern nur graduellen Unterschied dabei handle, in- 
sofern diese Fälle den Übergang zum Gesunden darstellen. Da 
diese Träger in der Regel gesund aussehen und sich auch so 
fühlen und zudem gröbere, leicht erkennbare Krankbheitszeichen 
fehlen, werden sie meist als vollkommen gesund angesprochen. 
Genaue klinische und hämatologische Untersuchung kann aber dann 
zeigen, daß sie einen Hauch der Krankheit an sich tragen. Das 
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bereits in meiner ersten Arbeit erwähnte Beispiel der Mutter eines 
typischen Vollfalles, die ohne jemals gelb gewesen zu sein eine leichte 
Resistenzverminderung und Aniso-Mikrocytose aufwies, dazu die 
Beobachtungen kompensierter Fälle mit anderen Konstitutions- 
anomalien (Turmschädel usw.) in dem damals veröffentlichten 
Stammbaum, gaben für unsere weiteren Forschungen die Richtung. 
In der Folgezeit war uns daher für die Erkennung dieser leichten 
hämolytischen Konstitutionen die Vererbung oder das gemeinsame 
Auftreten mit anderen Konstitutionsanomalien wegleitend. 

Ich beziehe mich zunächst auf die 14 im großen Stammbaum 
vermerkten Fälle, deren Befunde in Kürze oben wiedergegeben 
sind (IV,3,6; V,1,2, 3, 4, 6, 13, 15, 25, 29, 33, 38; VI, 7), sowie 
auf einzelne in den kleineren Stammbäumen festgestellte Vertreter 
dieser Gruppe. 

Neben anderen, bereits ausführlich beschriebenen Konstitutions- 
anomalien zeigen diese Krankheitsträger die zwar weniger aus- 
gesprochene, aber doch noch recht charakteristische Aniso-Mikro- 
cytose mit entsprechender leichter Resistenzverminderung, während 
alle anderen Symptome fehlen, oder nur vereinzelt im Krankheits- 
bilde noch vertreten sind. Fehlt die Resistenzverminderung, so 
gilt das früher Gesagte und sind Wiederholungen der Prüfung zu 
anderen Zeiten erforderlich. Im weißen Blutbild finden wir oft 
die typischen Veränderungen in Gestalt einer Lymphocytose mit 
Auftreten von Plasmazellen, sowie Vermehrung der Mastzellen. 

Für das Kernsymptom der gesteigerten Hämolyse liefert uns 
bei dieser Gruppe die Untersuchung von Serum und Urin oft die 
entscheidenden Beweise. Der erhöhte Bilirubinspiegel im Blut und 
die indirekte Diazoreaktion, die braunrote, satzige Beschaffenheit 
des Urins und die zeitweilig positive Urobilinogenreaktion geben uns 
dann, wenn auch ein Ikterus vollkommen fehlt oder nur ganz 
schwach angedeutet ist, sicheren Aufschluß (V, 1, 6, 13 und Fall 
W.J.G. letzter Bruder). 

Besonders interessant und von praktischer Wichtigkeit sind 
die Fälle leichter hämolytischer Konstitution, welche als sichere 
Überträger der Krankheit von uns nachgewiesen worden sind. Im 
großen Stammbaum trifft das für die Nummern (IV, 2 vgl. oben) 
IV,6; V, 6 und V, 38 zu; bei V, 6 wurde leider die Untersuchung 
der Kinder verweigert, aber bei den beiden andern ließ sich die 
Vererbung leicht nachweisen, die bei V, 38 sogar einen typischen 
Vollfall des einzigen Kindes betraf. Ähnliche Verhältnisse zeigten 
sich auch in anderen Stammbäumen. 
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Solange man sich auf dem sicheren Boden weitverzweigter 
Stammbäume bewegt, begegnet die Diagnose keinerlei Schwierig- 
keiten, diese beginnen erst, wenn es sich um Einzelfälle handelt 
und die Möglichkeit der Familienuntersuchung fehlt. Allerdings 
berechtigen die bei der Familienforschung gesammelten Erfahrungen 
zu Analogieschlüssen. Die Koppelung der hämolytischen Kon- 
stitution mit anderen Konstitutionsanomalien (Anomalien des Skelett- 
systems, der Augen usw.), auf die wir erstmals aufmerksam machten 
und die wir nun mit großem Beweismaterial belegen konnten, gab 
für die äußere Erkennung dieser Typen zunächst den Ausschlag. 
Einige Beispiele dieser Art, die wir bei Stutendenuntersuchungen 
oder als Gelegenheitsbefunde auf den Krankensälen gesammelt 
haben, sollen im folgenden geschildert werden: 


G. Chr., 16 J., ausgesprochener Turmschädel mit Protrusio bulbi; 
große innere Lidwinkeldistanz und breiter Nasenrücken — Negertyp —, 
Pigmentanomalie der Iris im äußeren, unteren Quadranten des linken 
Auges (Heterochromie). Deutlich palpabler Milztumor. Resistenz: obere 
Grenze 0,46—0,48 (gleichzeitig normal 0,42—0,44) untere Grenze 0,34 
bis 0,36. 

Leichte Aniso-Mikrocytose, Basophilie, sonst normaler Blutbefund. 
Ubg. +. 

W. V., 13 J., typischer Turmschädel. 

Resistenz: obere Grenze 0,50—0,52 
untere Grenze 0,36—0,38. 

Sonst z. Zt. keinerlei Symptome. 

W. Turmschädel mit Protrusio 
bulbi, Mamilla accessoria. 
Resistenz: obere Grenze 0,52—0,54 

untere Grenze 0,40—0,42. 

Sonst z. Zt. der Aufnahme 
keinerlei Symptome. 


J.G. Hochgradiger Turmschädel. 

Längenbreiten - Index = 85,8 — 
hyperkephal. 

Längenohrhöhen -Index — 75,7 
— hochgradig hypsikephal (vgl. Bild5). 

Mamilla accessoria ; hoher, enger 
Gaumen, Überzahn in Ober- und 
Unterkiefer, als Folge eines zu kleinen 
Zahnbogens. Tophi. 

Verstümmelung beider Hände 
durch amniotische Stränge. 

Stotterer; Mutter hat eine 
Psychose (manisch-depressives 
Irresein). | 
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Resistenz: obere Grenze 0,50—0,52 (gleichzeitig normal 0,46 bis 
0,48). ' i | 

Deutliche Aniso-Mikrocytose. Vereinzelt ganz kleine Mikrocyten. 
und Megalocyten. Sonst keine Symptome. 

St. A., 53 J., Turmschädel. Ihre Mutter litt angeblich an lang- 
dauernder Gelbsucht, sie selbst nie. f 

Resistenz: obere Grenze 0,48—0,50. | 

Deutliche Aniso-Mikrocytose; nicht sebr häufige aber hochgradige 
Mikrocyten und andererseits Makrocyten. Als weiterer charakteristischer 
Befund sind die zahlreichen Abschnürungsformen (8. 0.) bemerkenswert. 
Basophilie. Sonst keine sicheren Symptome. 

Sch. W., 61 J., Turmschädel, Protrusio bulbi und Strabismus, 
Gerontoxen, Subikterus. | 

Resistenz: obere Grenze 0,48— 0,50 (normal gleichzeitig 0,44—0,46). 

Deutliche Aniso-Mikrocytose, Lymphocytose, Basophilie. Ube +. 
Sonst keine sicheren Anbaltspunkte für hämolytischen Ikterus. ; 


D. G., 21 J. geringfügige Schädelanomalie, doppels. Katarakt, 
groBer Milztumor. m 


Resistenz: obere Grenze 0,50—0,52. Ubg. +. 

Sonst keine Symptome. VE 

Zwei weitere Fälle sind bereits von Barkan beschrieben 
worden, bei denen ebenfalls das Turmschädelsymptom Veranlassung 
zu näherer Nachforschung gab. D NW 

Schließlich sei noch von 3 ähnlichen Beobachtungen ein Fall 
geschildert, der zwar nicht in diese Gruppe leichter hämolytischer- 
Konstitutionen gehört, aber doch besonderes Interesse verdient. 
Ihre Heranziehung zu unserem Material unterblieb, da Milztumor- 
und Res.-Verm. fehlten und eine Familienuntersuchung nicht durch- 
geführt war. Ihre Übereinstimmung mit Fällen aus unseren Stamm- 
bäumen veranlaßt uns zusammen mit Kaznelson anzunehmen, daß 
es sich auch bei ihnen um hämolytischen Ikterus handelt. 


G. J., 60 J, Turmschädel, Mikrophthalmus, mehrfach 
Gelbsuchtsanfälle, z. Zt. der Aufnahme (IV, 1924) leichter Ikterus, der 
auf Erkältung zurückgeführt wird. 

Erstmals 1917/18 in Behandlung der Poliklinik wegen Ca. hepatis, 
schon damals Gelbsucht. 1921 operiert, kein Anhaltspunkt für Ca. š 
Mutter und eine Tante mit ihren sämtlichen Kindern angeblich dieselbe 
Schädelform. Ziemlich normaler Blutbefund. L. 10170, Basophilie 
einzelne ausgesprochene Mikrocyten; während des Klinikaufenthalts keine 
nachweisbare Resistenzverminderung. 

Serumbilirubin: 0,044 mg. (Indirekte Diazoreaktion). 

Urin: Ub. und Ubg. +, Bilirubin —. Keine Acholie. 

Sonst keinerlei sicher nachweisbare Symptome der Krankheit. 


Ich glaube damit gezeigt zu haben, daß bei solcher Betrachtung 


der Dinge jene Typen der hämolytischen Konstitutionen in ihren: 
verschiedenartigen Wandlungen und Ausprägungen weit häufiger 
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angetroffen werden, als wir das bisber geahnt haben. Allerdings 
dürften sie in Anbetracht der meist relativ geringfügigen Ver- 
änderungen im Blute, die im allgemeinen nicht zu jenen schweren 
Graden von Hämolyse mit Folgeerscheinungen führen, mehr unser 
theoretisches als praktisch-therapeutisches Interesse in Anspruch 
nehmen. Allerdings müssen wir uns doch darüber klar sein, dab- 
jeden Augenblick exogene oder endogene Momente die Situation: 
verändern können. Ein schlagendes Beispiel dafür und für die oft 
große Schwierigkeit in der Erkennung dieser leichten hämolytischen- 
Konstitutionen ist der in den letzten Tagen mit schwerem Ikterus 
eingelieferte Vater eines meiner milzextirpierten Patienten. Er: 
wurde schon vor ZIL Jahren von mir untersucht und als gesund 
angesprochen. Er hatte eine Schädelanomalie, sonst aber keine 
greifbaren Veränderungen. In der Zwischenzeit hat er nun eine 
Lues acquirert und seitdem 3 antiluetische Kuren durchgemacht. 
Bei der 3., etwas energischen Kur bekam er einen hämolytischen 
Ikterus schwersten Grades mit Milztumor und deutlich nachweis- 
barer Resistenzverminderung; auch stellte sich bei Erhebung der: 
Anamnese jetzt heraus, daß seine Mutter immer von Zeit zu Zeit. 
Gelbsuchtsanfälle gehabt hatte, er also unter allen Umständen als- 
Überträger auf seinen Sohn angesprochen werden mußte. Die 
energische Salvarsanbehandlung hat hier akut zu einer Exacerba- 
tion und äußeren Manifestation der bis dahin kaum erkennbaren 
hämolytischen Konstitution geführt. 

Wir haben mehrfach betont, daß wir dem Blutbefund die über- 
ragende Stellung in der Diagnose der hämolytischen Konstitution 
einräumen. Da aber der Nachweis der Aniso-Mikrocytose bei den 
leichten Formen mitunter nicht überzeugend genug erscheinen 
mag, und nicht zahlenmäßig exakt erfaßt werden kann, so muß 
bei gleichzeitig fehlender Resistenzverminderung unser Bestreben- 
darauf gerichtet sein, durch geeignete Provokationsmethoden 
eine solche beweisende Resistenzverminderung zu erzielen. Das- 
gilt nicht nur für die leichten Fälle hämolytischer Konstitution,. 
sondern auch für jene schon eingangs erwähnten 10°/, ausgeprägter 
Krankheitsbilder ohne deutliche Resistenzverminderung. Beckmann 
war der erste, der solche Provokationen vorschlug und dem es: 
gelang nach Massage, Bestrahlung, Duschen der Milz in einer: 
deutlich verminderten Resistenz die Fragilität der E. nachzuweisen. 
Mehrfach haben wir mit diesen Methoden Erfolg gehabt, wenn es: 
sich auch nur um geringgradige Ausschläge handelte; in einigen: 
Fällen haben aber auch sie im Stich gelassen. So sind wir leider‘ 
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von einer rasch anzustellenden und absoluten Beweisführung noch 
ziemlich weit entfernt; das ist um so bedauerlicher, als wir doch 
sonst im Verlaufe der Krankheit (bei interkurrenten Infektions- 
krankheiten usw.) recht oft starke Schwankungen der Resistenz 
beobachten können, wie das insbesondere die oben wiedergegebenen 
extremen Beispiele und der von Nägeli mitgeteilte Fall von 
Frenkel-Tissot lehren. 


In neuerer Zeit sind wir dann dazu übergegangen den Bili- 
rubinspiegel vor und nach Milzbestrahlung zu bestimmen, um eine 
etwaige Steigerung der Hämolyse nachzuweisen. Einige der recht 
brauchbaren Resultate folgen hier: 


H. 
vor Milzbestrahlung nach 
Serumbilirubin 0,020 0,038 
Resistenz: 0,50—0,52 0,52—0,54 
0,42—0,44 0,44—0,46 
S. A. (vgl. oben) 
Serumbilirubin 0 0,018 
Resistenz: 0,50—0,52 0,50—0,52 
Ubg. + ++ 


Manchmal kann uns auch die mehr oder weniger starke 
Urobilinogenprobe einen Maßstab für die Steigerung des Blut- 
zerfalls geben. 

S., (aus Stammbaum I.) 


vor Milzbestrablung nach 
E. 6,0 Mill. 4,0 Mill. 
Serumbilirubin 0,021 0,063 
Resistenz: 0,44—0,46 unverändert 


Ikterus verstärkt. 


Auch die Verabreichung gewisser Medikamente wie des Sal- 
varsans und des Dapper'schen Lebereirrhosenmittels (Resorc. 
resubl. usw.) hat sichtbarlich zu einer Steigerung der Hämolyse 
geführt, die sich in Form eines leichten Gelbsuchtsanfalls oder einer 
Verstärkung des bestehenden Ikterus nach außen zu erkennen gab. 

Wir möchten auf Grund unserer Erfahrungen über die Provo- 
kationsmethoden soviel sagen, daß sie uns bei genauer Prüfung 
der E. Zahl, der Resistenz, des Serumbilirubins, des Grades der 
Urobilinogenreaktion sowie des Ikterus häufig wertvolle Hinweise 
liefern. In Anbetracht der Bedeutung, die mit der wachsenden 
Zahl von Beobachtungen ohne deutliche Resistenzverminderung 
diesen Provokationsmethoden jedoch zukommt, müssen wir aber 
auch zugeben, daß dieselben noch nicht das leisten, was wir von 
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ihnen erwarten. Die Neigung zu gesteigertem Blutzerfall, durch 
einen einwandfreien Nachweis auch bei leichten hämolytischen 
Konstitutionen rasch ad oculos zu demonstrieren, muß unsere 
Forderung der Zukunft bleiben. 


Zusammenfassung. 


Wir fassen die bei einem 5 jährigen Studium der hämolytischen 
Konstitution gemachten Erfahrungen folgendermaßen zusammen: 

Ausgedehnte Stammbaumforschungen zeigten uns, daß sich die 
hämolytische Konstitution durch die verschiedenen weitverzweigten 
Generationen in allen unter den ausschlaggebenden Faktoren des 
Krankheitsbildes möglichen Variationen fortvererbt. Die bisher 
nur an Begleitsymptome (Ikterus, Anämie) geknüpfte Bezeichnung 
der Krankheit erscheint nicht umfassend genug, um all die Spiel- 
arten dieser Konstitutionsanomalie mit ihren im Wandel der Zeiten 
wechselnden Übergängen vom Gesunden zum Kranken genügend 
zu kennzeichnen. Die von uns beobachteten Erscheinungsformen 
lassen sich etwa folgendermaßen zusammenfassen: 

1. Vollbilder 

2. kompensierte Fälle 

a) ohne Anämie (35 %,, dabei 5°% mit einer kompensatorischen 
Polyglobulie). 

b) ohne Ikterus (40 °/,). 

c) ohne Milztumor (30 °/,). 

d) ohne Resistenzverminderung (10 % ), 
sowie die durch Kombination dieser Formen möglichen Varianten. 

3. ganz leichte Formen der hämolytischen Konstitution, die 
nur einen Hauch der Krankheit zeigen, (dieselbe aber 
nachweislich vererben). 

Nur eingehende und wiederholte Untersuchungen dieser schein- 
bar gesunden Überträger führen zur Feststellung geringfügiger 
Abweichungen (leichte Aniso-Mikrocytose, Resistenzverminderung, 
Bilirubinämie, Urobilinogenurie,. Für ihre Erkennung ist neben 
familiärem Auftreten die Koppelung mit anderen Konstitutions- 
anomalien wegleitend. 

Die auf dem gesicherten Bodeu der Familienforschung ge- 
sammelten Erfahrungen dürften auch bei Einzelfällen, wo die 
Untersuchungsmöglichkeit von Angehörigen fehlt, zu Analogie- 
schlüssen berechtigen. 

Wir möchten auch heute die Annahme eines sog. erworbenen 
hämolytischen Ikterus ablehnen, da wir in solchen Fällen die Träger 
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einer hämolytischen Konstitution sehen, die durch irgendeinen 
Stoß (Infektionen, Lebensbedingungen usw.) aus ihrer Kompensation 
herausgeworfen wurden. 

Das Kernsymptom der Krankheit sehen wir in dem gesteigerten 
Blutzerfall. Die Ursache dafür ist die angeborene Minderwertigkeit 
der Erythrocyten (Nägeli), die in der nach Form und Qualität 
ganz regellosen Produktion zum Ausdruck kommt. 

Die Krankheit zeigt einen dominanten Erbgang; nur in wenigen 
Fällen wird diese Dominanz durch das Auftreten von leichten 
hämolytischen Konstitutionen verschleiert. 

Außer den allgemein bekannten Symptomen des klinischen 
Bildes der Krankheit möchten wir besonders hervorheben: die 
braunrote Farbe des Urins mit seinem Sedimentum lateritium als 
Zeichen erhöhten Zellzerfalls und vermehrter Harnsäureausscheidung, 
die Neigung zu Blutungen, Schweißen und Hauterkrankungen. 

Starke Schwankungen in der Milzgröße und Resistenzver- 
minderung sind bemerkenswert. 

Bei unseren Entscheidungen geben wir der Blutuntersuchung 
den Vorrang über die körperliche Untersuchung. Als wichtigstes 
Zeichen erscheint uns die bei sämtlichen Beobachtungen festgestellte 
Aniso-Mikrocytose, wobei bald die Mikrocytose, bald die Anisocytose 
vorherrscht, was durch ganze Familien sich verfolgen läßt. Nur 
in den extremsten Fällen scheinen alle Zellen von diesen Ver- 
änderungen betroffen, während in den leichteren sich deutliche 
Anklänge an die Norm zeigen. 

Die abnorme Gestaltung der Erythrocyten ‘betrachten wir als 
die Ursache der Resistenz-Verminderung, die mit dem Grade der 
Aniso-Mikrocytose eine weitgehende Übereinstimmung zeigt; damit 
scheint auch das Auftreten von Abschnürungsformen an den Erythro- 
cyten in Zusammenhang zu stehen. 

Für das weiße Blutbild ist die Neigung zu Lymphocytose mit 
Plasmazellen und zu Basophilie bemerkenswert. Die Leukocyten- 
zahl ist in der Hälfte der Fälle normal, während im übrigen 
Leukocytose und Leukopenie sich die Wage halten. 

Besonders wichtig erscheint uns die Kombination mit zahl- 
reichen anderen Konstitutionsanomalien, auf die wir zuerst auf- 
merksam gemacht haben und die den Beweis liefern, daß der hämo- 
lytische Ikterus nur ein Glied in der Kette allgemeiner angeborener 
Minderwertigkeiten darstellt. 

Anomalien des Skelettsystems: Turmschädel, Ein- 
ziehung der Nasenwurzel mit breitem flachem Nasenrücken und 
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entsprechend breiter innerer Lidwinkeldistanz — Negertyp —. 
Kicferanomalien (Spitzbogengaumen, Prognathie usw.) mit dadurch 
bedingten Stellungsfehlern der Zähne. Polydaktylie, Brachydaktylie, 
Überbeweglichkeit der Gelenke. 

Anomalien der Augen: Mikrophtbalmus (sog. Schweins- 
augen), Heterochromie der Iris, Katarakt, angeborene Amblyopie, 
Epikanthus, Protrusio bulbi und Strabismus. 

Anomalien der Ohren: Deformierung der Ohrmuschel, an- 
gewachsene Ohrläppchen, Otosklerose, Otitis media chronica. 

Anomalien der Haut: Psoriasis, chronisches Ekzem, Akne, 
Vitiligo, Nävus, Hämangiom, Mammilla accessoria, Ulcus cruris, 
frühzeitiges Ergrauen. 

Kombination mit innersekretorischen Störungen 
und weiteren konstitutionellen Erkrankungen: Infan- 
tilismus, Hypogenitalismus, Prostataatrophie, Hypothyreose, an- 
geborene Herzfeliler, Muskeldystrophie, Psychosen. 

In der Behandlung führt nur die Milzexstirpation zu einem 
Dauererfolg; ihr rascher Einfluß auf Ikterus, Anämie und All- 
gemeinbefinden ist erstaunlich. Auffallend ist der fast regelmäßige 
Befund von Gallensteinen. In einem Fall wurde das äußerst seltene 
gemeinsame Vorkommen mit einer typischen Miliartuberkulose der 
Milz festgestellt. 

Die Untersuchung des durch gleichzeitige Punktion von Milz- 
und Körpervene gewonnenen Blutes zeitigte folgende Ergebnisse: 

Das Milzvenenblut zeigt eine hochgradige Lymphocytose (60°), 
und mehr), die bei jugendlichen Patienten höher ist als bei älteren 
{in den Milzpulpa-Abstrichen sind es mindestens 75°, aller weißen 
Blutzellen). 

Das Milzvenenblut hat einen ausgesprochen geringen Gehalt 
an Blutplättchen, was die Annahme nahe legt, daß die Blutplättchen 
in der Milz ihr Grab finden. 

Das Milzvenenblut enthält quantitativ sehr viel mehr Bilirubin 
als das Körpervenenblut, so daß man zur Annahme einer linealen 
Bilirubinbildung gezwungen ist. 
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Aus der Medizinischen Klinik der Universität Freiburg i. Br. 


Diurese- und Diureticastudien. II. 
Von 


B. Stuber und A. Nathansohn. 


Nachdem wir in einer früheren Mitteilung zur Wirkungsweise 
einiger Diuretica kolloidchemische Beiträge brachten, sind diese 
und die folgenden Arbeiten im Hinblick auf die dort präzisierte 
Fragestellung als klinisch experimentelle Weiterführung gedacht. 

Seit den Untersuchungen von Strauß und Vidal spielt für 

die Genese und die Behandlung bestimmter Ödemformen klinisch 
das Kochsalz eine Rolle. 
. Die kolloidchemische Betrachtungsweise der Entstehung des 
Ödems nimmt einerseits eine vermehrte Säuerung des Organismus 
an (M. H. Fischer), andererseits erscheint eine „Alkalose“ wahr- 
scheinlicher; daneben bestehen heute noch andere Vorstellungen, 
die indessen nicht Gegenstand dieser Arbeit sein sollen. 

Die Rolle des Kochsalzes einerseits, der „Acidose“ oder „Al- 
kalose“ drängt zu der experimentellen Fragestellung: „Welchen 
Einfluß hat Kochsalz auf einen mehr auf Säure oder mehr auf 
Basen eingestellten Organismus?“ und „Wie wirken die Diuretica auf 
die Wasser-, Kochsalz-, Säure-, Basenausscheidung durch den Harn 
ein?“ — 

Unsere experimentellen Untersuchungen zerfallen in Vorver- 
suche, die er eine von uns (A.N.) an sich selbst ausführte und in 
Hauptversuche, die an Patienten ausgeführt wurden, die auf eine 
bestimmte Diät eingestellt waren. 

Die Vorversuche beschäftigten sich mit der Wasserausscheidung bei 
Belastung mit Wasser, 0,9 %/,iger Kochsalzlösung, mit Säure (HCl), mit 
Alkali (NaHCO,), mit NaCl + HCl, mit NaCl 4- NaHCO, und mit 
der Beeinflussung der Harnausscheidung durch einige Diuretica (Coffein. 
Theobromin und Theophyllin) bei Diuresehemmung mit physiologischer 
Kochsalzlösung. | 
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Versuch 1. (16. VI. 23.) WV. mit 1 1 Leitungswasser. Trink- 
zeit 6,42—7,03 Uhr morgens. Gewicht vor Versuch 60,8, nach Ver- 
such 60,6 kg. 

Der Versuch verläuft überschießend (nach 2 Std. bereits die vor- 
gelegte Menge ausgeschieden) und verlängert (nämlich 1266 ccm statt des 
vorgelegten 1 1). Das Maximum der Wasserausscheidung um 8 Uhr mit 
432 ccm zeigt in Vergleichung mit den übrigen Werten des Versuches 
-ein Minimum an [H+]; ph = 6,2. 

Versuch 2. (9. VI. 23.) WV. mit 1 l Leitungswasser und 
30 Tropfen Acid. hydrochl. di. Trinkzeit 6,30—7 Uhr. Der Versuch 
verläuft wieder überschießend und verlängert. Das Maximum der Wasser- 
:ausscheidung um 8 Uhr fällt zusammen mit dem Minimum an [H+]; 
ph = 6,2. 

Versuch 3. (23. VI. 23.) WV. mit 6 g NaHCO,. Trinkzeit 
6,30—7 Uhr. Versuch beendigt 11,30 Uhr. Gewicht vor Versuch 61,2, 
nach Versuch 61,2 kg. Am Vortag 6 g NaHCO, zur Kost. Der Ver- 
such verläuft überschießend (684 ccm bis 8 Uhr), jedoch verzögert, das 
Maximum der Wasserausscheidung um 7,30 Uhr fällt zusammen mit dem 
Minimum an [OH -], ph = 7,1. 

Versuch 4. (21. VI. 23.) Versuch zeigt ähnliche Verhältnisse. 
‘Maximum an H,O, Minimum an [OH-]. Das Maximum an Wasser wird 
-in der ersten Portion ausgeschieden. 


In den 4 Versuchen besteht also zwischen Wasserausscheidung 
‚und dem ph des Harns insofern ein Zusammenhang, als das ph 
‚des Harns bei Maximum der Wasserausscheidung sich dem Neutral- 
‚punkt nähert. 

Versuch 5. (14. VI. 23.) WV. mit 0,9 °/ iger Kochsalzlösung 
(11). Triokzeit 6,40—7 Uhr. Gewicht vor dem Versuch 61 kg, nach 


Versuch 61,6 kg. Kochsalz führt hier zu erheblicher Verzögerung der 
"Wasserausscheidung. 


Spez. 


Zeit Menge Gewicht ph 
7,30 32 ccm 1021 5,9 
8,00 22 „ 1017 7,0 
8,30 28 „ 1021 6,8 
9,00 26 „ 1020 6,7 
9,30 30 „ 1020 6,6 
10,00 26 „ 1021 6,7 
10,30 24 „ 1022 6,4 
11.00 24 „ 1021 6,2 
11,30 23 „ 1021 5,8 
12,00 24 „ 1021 6,2 
259 ccm 


Versuch 6. (12. VI. 23.) WV. mit 0,9 ®/,iger Kochsalzlösung 
‚und 30 Tropfen verdünnter HCl. Gewicht 60,5 kg vor Versuch, 61,2 kg 
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nach Versuch. Kochsalz führt zu erheblicher Verzögerung der Wasser- 
ausscheidung. 


Versuch 7. (11. X. 23) Versuch mit 1 1 Wasser, darin ge- 
löst 6 g NaHCO, und 9 g NaCl. Hier tritt die Weasserretention 
stärker auf. i 

Ordnet man die Begünstigung der Wasserretention in den 3 
Versuchen in einer Reihe ein, so ergibt sich: | 

NaCl -+ NaHCO , > NaCl > NaCl + HCI. — 


Nachdem Kochsalz stets zur Wasserretention geführt hatte, 
war es naheliegend für uns, zu prüfen, ob die mit Kochsalz herbei- 
geführte Verzögerung der Wasserausscheidung durch Diuretica be- 
einflußt wird. Bei Anstellung dieser Versuche wurden neben 11 
physiol. Kochsalzlösung 0,5 g Coffein, 0,5 g Theobromin oder 0,5 g 
Theophyllin in Oblaten gereicht. Es wurden hier neben dem ph 
des Harns noch der Säuren- und Basentiter bestimmt, ferner die 
NaCl-Ausscheidung. 


Versuch 8. (13. X. 23.) Versuch mit 1 1 0,9 °/,iger Kochsalz- 
4ösung und 0,5 g Coffein. Bei Vergleichung mit Versuch 5 ergibt sich 
keine Besserung der Wasserausscheidung, es kommt zur Produktion 
eines vorwiegend sauren Harns. 


Spez. Säure- Basen- NaCl Ges. 


Zeit Menge Gewicht PÈ titer titer "ie NaCl 
müchtern 120 ccm 1020 6,7 22 42 1,518 

900 4 „ 1015 6,2 7,5 2 1,28 0,576 
930 28 „ 1019 6,1 6 10 1,45 0,406 
10,30 53 „ — 6,0 8,5 9 1,64 0,869 
11,00 23 , — 5,7 23 25 1,29 0,297 
12,00 40 , — 54 30 10 1,6 0,640 
12,45 22 , — 54 35 30 1,62 0,356 
211 ccm 3,144 


Versuch 9. (16.X. 23.) Versuch mit 1 1 0,9 °/,iger Kochsalz- 
Wösung und 0,5 g Theobromin. Die Wasser-, Kochsalz- und Basen- 
ausscheidung nimmt zu. 


Versuch 10. (18. X. 23.) Versuch mit 1 1 0,9 °/,iger Koch- 
salzläsung und 0,5 g Theophyllin. Die Wasserausscheidung, die Koch- 
salz- und Basenausscheidung nimmt weiter zu; nach Ablauf des Ver, 
suches um 12 Uhr dauert die Diurese weiter fort. (8. Protok. n. Seite.) 


Aus diesen drei Versuchen ergibt sich, daß die drei Diuretica 
die Wasser-Kochsalz-Säure-Basenausscheidung durch den Harn in 
verschiedener Weise beeinflussen. Es zeigt sich bei gebesserter 
Ausscheidung von Wasser und Kochsalz auch eine solche von 
Basen. Um zu sehen, ob eine derartige Mehrausscheidung von 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 4 
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: Spez. Säure- Basen- NaCl Ges. 
Zeit Menge Gewicht Ph titer titer o NaC 
nüchtern 46 ccm 1018 7,3 3 50 1,258 

9,00 112 „ 1010 64 6 7 0,913 1,023 
9,30 126 „ 109 68 4 165 1147 1,445 
10,00 108 „ 1010 70 35 240 1,322 1,428 
1080 110 „ 1010 70 3 80 1,264 1,309 
11,00 70 „ 1013 7,0 4 17,5 0,913 1,01 
11,30 63 , 202 71 4 155 1,34 0,864 
12,00 53 , 100 70 5 22950 198 0,667 
642 ccm 7,746 


Basen bei der mit Kochsalz erzeugten Woasserretention durch 
Diuretica häufiger zu beobachten ist, wurden Patienten in bestimmter 
Versuchsanordnung herangezogen, worüber in der folgenden Mit- 
teilung berichtet wird. 


Literatur. 


Stuber, B. u. Nathansohn, A, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 98, 
H. 5/6. — Strauß. H., Die Nephritiden 1921. — Fischer, M. H., Das "Bien H 
und die „Nephritis“ 1907 und 1908. 
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Aus der medizinischen Klinik Greifswald. 
(Direktor: Prof. Dr. H. Straub.) 


Das Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen Acidose. 


Von 


Gustav Endres. 
(Mit 7 Abbildungen.) 


Die Arbeiten englischer Physiologen über die Bedeutung der 
CO,-Spannung des Blutes bei der Reizwirkung des Blutes auf das 
Atemzentrum führten bei ihrer Nutzanwendung auf die Kontrolle 
der Blutgasverhältnisse bei schweren Diabetesfällen zu einem Ver- 
fahren, die Stärke und Prognose der diabetischen Acidose einwand- 
frei zu beurteilen und die Durchführung ihrer Behandlung zuver- 
lässig zu verfolgen. Bisher hatte man nur in der Überwachung 
der Säureausscheidungsverhältnisse im Urin ein Mittel in der Hand, 
den ungefähren Grad der Acidose!) anzugeben. Man stellte so das 
Ausmaß der Ketonkörper- und Ammoniakausscheidung im Harn 
fest, man gab den kranken Organismus Alkali per os und schloß 
von der Menge der Alkaligabe, die den Urin alkalisch machte, auf 
die Größe der Acidose. Allein die Ketonurie geht nicht immer der 
Ketonämie parallel,?) sie hängt ebenso wie der Ausfall der anderen 
Gradprüfungen der -Acidose weitgehend von der Funktionstächtig- 
keit der Nieren ab, sie gibt nur an, wieviel der gebildeten Keton- 
körper vom Organismus ausgeschieden, nicht aber wieviel von ihm 
zurückgehalten worden sind. 

Das Ausarbeiten des Haldane’schen Verfahrens zur Gate 
der alveolaren CO,-Spannung bedeutete also einen großen Fortschritt 
in der Erkennungsmöglichkeit der diabetischen Acidose Es ver- 
zichtet auf die nicht immer eindeutigen Urinuntersuchungen, es 


1) Unter Acidose ist hier der alte Naunyn’sche Begriff verstanden, ein Zu- 
stand, der durch die dauernde Ketonkörperbildung des stoffwechselgestörten 
Organismus zu einer Auhänfung dieser Stoffe im Blut, zu einer hieraus folgenden 
Alkaliverarmung des Blutes und der Gewebe führt. 

2) H. Straub, Deutsches Arch. f. klin. Med. 109, 1913, 223. 

A 
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bestimmt die CO,-Spannung des arteriellen Blutes. Nach den 
Untersuchungen von Krogh') ist bekanntlich der CO,-Partialdruck 
der Alveolarluft weit angenähert identisch mit der CO,-Spannung 
des mit ihr in den Lungenalveolen im Spannungsgleichgewicht 
stehenden arteriellen Blutes. Um die Reaktion seines Blutes kon- 
stant zu halten, begegnet der Organismus der Anhäufung von 
sauren Stoffen im Blut mit einer Überventilation der Lungen, mit 
einem Abdunsten der CO, aus dem Blut. Der Stärke der Keton- 
körperanreicherung des Blutes entspricht die Größe der Senkung 
der CO,-Spannung des Blutes, also mithin jener der alveolaren CO,- 
Spannung. 

Die ersten Untersuchungen der alveolaren CO,-Spannung mit dem 
Haldane’schen Verfahren bei acidotischen Diabetikern (4 Fälle) 
gehen auf Beddard, Pembrey und Spriggs?) zurück; dieselben 
fanden die alveolare CO,-Spannung bei schweren Fällen mehr oder 
minder stark, im Coma stets bedeutend erniedrigt.) Versuche bei 
einer größeren Anzahl (800 Einzelbestimmungen bei 33 Diabetikern) 
wurden erst von H.Straub‘) vorgenommen; er konnte bei länger 
währender Kontrolle der Patienten die Wirkung der zunehmenden 
Acidose, der Diät- und Alkalitherapie auf die alveolare CO,-Spannung 
feststellen und so den Nachweis der zuverlässigen klinischen Brauch- 
barkeit des Haldane’schen Verfahrens zur Bestimmung des Grades 
der Acidose erbringen. H. Straub’s Feststellung ist vielfach be- 
stätigt worden durch die Arbeiten von L. S. Fridericia,°) 
Lauritzen,®) Poulton und Mitarbeitern,’) L. F. Loeb,®) 

1) Skand. Arch. f. Physiol. 23, 1910, 179. 

2) The Lancet, May, 1908, 1366. Proc. Physiol. Soc., Jonrn. of Physiol. 31, 
1904, XLIV., Proc. Physiol. Soc., Journ. of Physiol. 37, 1908, XXXIX., Brit. med. 
Journ. 1908, 580. 

3) Sie ergänzten ferner ihre Untersuchungen durch die Beobachtung des 
(’O,-Gehaltes des venösen Blutes, der Titrationsalkalescenz des Serums, der 
Anımoniakzahl des Urins, der Beeinflußbarkeit der Lungenventilation durch die 
Einatmung von Kohlensäure und Sauerstoff. Ihre Ergebnisse decken sich mit 
jenen anderer Autoren. Die im Verhältnis zu Normalpersonen bei acidotischen 
Diabetikern bedeutend größere Ventilationssteigerung der Lungen nach Einatmung 
von einem CO,-Luftgemisch erklären sie mit einer Zunahme der Reizbarkeit der 
nervösen Zellen des Atemzentrums bei fortschreitender Acidose. 

4) Münchener med. Wochenschr. 1911, 930, 1. c. 

5) Nord. Med. Arkiv. II, Nr. 13, 1913, 28, Zeitschr. f. klin. Med. 80, 1914, 1. 

` 6) Nord. Tidsk. f. terap. 11, 1913, 459. Nord. Med. Arkiv. II, 18, 1918, 28. 
Zeitschr. f. klin. Med. 80, 1914, 18. 

7) Poulton, Kennaway und Pembrey, Journ. of physiol. 47, 1914, 10. 
R. Soc. of Med. Sect. of med. 28. IV. 1914. 

8) Zeitschr. f. die ges. exp. Med. 11, 1920, 16. 
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Rathery u. Bordet;') sie hat eine weitere Beglaubigung in den 
Ergebnissen der Untersuchungen von Porges, Leimdörfer u. 
Markowici,?) die bei Diabetikern die CO,-Spannung des venösen 
Blutes durch Kontrolle der alveolaren CO,-Spannung mit dem Plesch- 
schen Verfahren beobachtet haben. 

Hat die Erfahrung gezeigt, daß wir mit dem Haldane’schen 
Verfahren am Krankenbett in kurzer Zeit am zuverlässigsten Ein- 
blicke gewinnen können in die Stärke der Acidose des Organismus, 
so lassen uns unsere neueren Vorstellungen über die Atmungs- 
regulation die einwandfreie theoretische Deutung der Erniedrigung 
der alveolaren CO,-Spannung in ihrer Bedeutung für das Säure- 
Basengleichgewicht des Körpers ohne weiteres nicht verstehen. 
Die Auslegung der Abnahme der Größe der alveolaren CO,-Spannung 
eines Diabetikers als ein Ausdruck der Alkaliverminderung des 
Blutes setzt die Beibehaltung einer konstant großen Erregbarkeit 
des Atemzentrums voraus; denn eine Steigerung der Anspruchs- 
fähigkeit der Nervenzellen des Atemzentrums für den Atemreiz 
führt an und für sich zu einer Senkung der CO,-Spannung des 
Blutes.®) Schon Beddard und Mitarbeiter,*) später O. Porges?) 
und H. Bernhard) stellten zur Prüfung des Reizbarkeitsgrades 
des Atemzentrums bei Diabetikern Lungenventilationsversuche an. 
Von den gleichlautenden Ergebnissen °) schloß Beddard auf eine 
Zunahme der Reizbarkeit der nervösen Zellen des Atemzentrums 
bei fortschreitender Acidose, Porges auf eine Unzulänglichkeit des 
von ihm benutzten Verfahrens (Lindhard); Bernhard vermochte 
aus seinen Beobachtungen keine sicheren Schlüsse zu ziehen. °’) Es 
hat sich zeigen lassen, daß sämtliche Verfahren, welche die Re- 
gistrierung der Reizbeantwortung des Atemzentrums nach gegebenem, 
bekanntem Reizzuwachs bei unbekanntem Anfangsreiz zum Prinzip 
haben, kein wahres Bild von dem Reizbarkeitszustand des Atem- 
zentrums geben;?) sie beachten nicht genügend die Natur des für 
das Atemzentrum wirkenden Reizes, sie nehmen nicht Rücksicht. 


1) Paris, Med. Tom. 11, 1921, 380. 

2) Zeitschr. f. klin. Med. 73, 1911, 389. 

8) Hasselbalch (Biochem. Zeitschr. 46, 1912, 403) hat zuerst anf die Be- 
deutung dieser Feststellung hingewiesen. 

4) !. c. 

ö) Biochem. Zeitschr. 54, 1913, 182. 

6) Biochem. Zeitschr. 136, 1923, 78. 

7) Vgl. Anmerkung 9. 52. I 

8) Er spricht nur von der Zunahme des „Reizbarkeitsquotienten“. 

9) G. Endres, Pflüger’s Arch. d. ges. Physiol. 203, 1924, 80. 
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auf die physikalisch-chemische Natur des Blutes, des Trägers des 
Atemreizes. 

Der Grad der Erregbarkeit des Atemzentrums ist bekannt, 
wenn wir den Schwellenwert des Atemreizes festgestellt haben; 
denn die Höhe desselben ist ein sicheres Maß für die Stärke der 
Reizbarkeit des Atemzentrums. Man gibt ihn durch die Konzen- 
tration des ionisierten Wassertoffs des Blutes an. Er wird ver- 
schieden gefunden bei den verschiedenen Individuen, bei ein- und 
derselben Person im Wach- und Schlafzustand,') und zu verschie- 
dener Jahreszeit. °) Er schwankt bei physiologischen Bedingungen 
nur innerhalb enger Grenzen, die nach H. Straub, Meier u. 
Schlagintweit*)durch die Werte der Blutreaktion von p y = 7,28 
und pa = 7,40 gegeben sind. Diese Feststellungen der Änderungen 
der Erregbarkeit des Atemzentrums stehen im Widerspruch zu der 
oben erwähnten Voraussetzung, die eine einwandfreie Deutung der 
Beobachtung der alv. CO,-Spannung bei acidotischen Diabetikern 
zuläßt. Es ergibt sich uns die Aufgabe, bei Berücksichtigung des 
Reizbarkeitszustandes des Atemzentrums nachzuprüfen, inwieweit 
die Acidose das Säure-Basengleichgewicht des Organismus beein- 
flußt, inwieweit Straub’s Nachweis) der zuverlässigen Brauch- 
barkeit des Haldane’schen Verfahrens zur Bestimmung der diabe- 
tischen Acidose zu Recht besteht. 

Die vorliegenden Versuche der Prüfung des Alkaleszenzgrades 
des Diabetikerblutes sind größtenteils am Serum des Venenblutes 
vorgenommen worden. Von den älteren Titrationsversuchen 5) ab- 
gesehen, haben Stillmann, van Slyke, Cullen, Fitz®) eine 
Verminderung der Alkalireserve des Venenblutplasmas festgestellt. 
Die Untersuchungen der aktuellen Reaktion des Diabetikerserums 
führten, größtenteils an nicht einwandfrei gewonnenem Serum vor- 
genommen, ’) nicht zu übereinstimmenden Ergebnissen; sie wurde 


1) G. Endres, Biochem. Zeitschr. 142, 1923, 53. 

2) H. Straub, Kl. Meier u. Schlagintweit, Zeitschr. f. d. ges. exp. 
Med. 32, 1923, 229. 

8) 1. c. 4) 1. c. 

5) v. Frerichs, Über den Diabetes, Berlin, 1884, 119. — Nach Lépine 
(Revue medicine, tome VII, 1887, 224) sollen Canard’s Normalwerte (Essai sur 
l’alcalinit6 du sang dans l'état de santé et dans quelques maladies, Thèse, Paris 
1878) für die Blutalkalescenz, auf die sich Frerich’s bezieht, um Fund die 
Hälfte zu klein sein! — v. Jaksch, Zeitschr. f. klin. Med. 11, 1886, 307. Mya 
u. Tassinari, Arch. per le scienze mediche, V. IX. 1886, 379. 

6 ) Journ. of biol. chem. 30. 1917, 405. 

1) H. Benedict, Pflüger’s Arch. f. ges. Physiol. 115, 1906, 106. C.Krei- 
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teils in normalen Grenzen, teils nach der sauren Seite verschoben 
gefunden. Die ersten Untersuchungen des Vollblutes gehen auf 
O. Minkowski!) zurück. Er fand den CO,-Gehalt des durch 
Arteriotomie gewonnenen arteriellen und des venösen Blutes be- 
deutend erniedrigt. H Straub,?) C. Sonne und Jarlöv®) be- 
obachteten als erste die CO,-Bindungskurven des Blutes von 
Zuckerkranken. Von den 6 von Straub angegebenen Fällen ist 
bei 3 Patienten eine Eukapnie, bei den übrigen eine Hypokapnie 
des Blutes vorhanden, die besonders bei zwei komatösen auffallend 
stark ist. Sonne und Jarlöv berichten von vier CO,-Bindungs- 
Kurven dreier Patienten; Means, Bock, Woodwell‘) von drei 
Kurven eines Patienten, Strauß und Mitarbeiter’) von zwei 
Kurven zweier Diabetiker. Means und Mitarbeiter fanden 
bei ihrem, Sonne und Jarlöv, Strauß und Mitarbeiter bei 
je einem Fall eine hypokapnische, in den anderen Fällen eine 
eukapnische CO,-Bindungskurve des Blutes. Die am tiefsten ge- 
legene CO,-Bindungskurve findet sich in der Arbeit von Strauß: 
das Blut eines acidotischen Diabetikers vermochte bei 40 mm CO,- 
Spannung nur mehr rund 27 Vol.°/, CO, aufnehmen. Means und 
Mitarbeiter sahen innerhalb weniger Tage die CO, - Bindungs- 
kurve des Blutes ihres Patienten bedeutend ansteigen. Leider hat 
nur Straub gleichzeitig die für das Verständnis des Mechanismus 
der Atmungsregulation wichtige Kontrolle der aktuellen Reaktion 
des Blutes vorgenommen. Das Blut der von ihm angegebenen 
Diabetiker zeigt mit Ausnahme eines Falles®) im wesentlichen 
normale Werte der Wasserstoffzahl. Auch die aus den Angaben 
von Means und Mitarbeitern ermittelbare aktuelle Reaktion 
der von ihnen untersuchten Blute liegt zwischen einem pn = 7,30 
und 7,38. 


— — nm o 


bich, Wiener klin. Wochenschr. 1911, 1419, F. Rolly, Münchener med. Wochen- 
schr. 1912, 1201. Michaelis u. Davidoff, Biochem. Zeitschr. 46, 1912, 456. 

1) Mitt. aus der Med. Klinik zu Königsberg, 1888, 174. In einem Fall war 
der CO,-Gehalt des venösen zu 25,7 Vol.%,, im 2. Fall jener des art. Blutes zu 
22,4 Vol.% (im Coma zu 4,39 Vol.%/,!) gefunden worden. (Minkowski’s Ori- 
ginalangaben beziehen sich auf 0° und 1 m Druck.) — Auch F. Kraus, Zeitschr. 
L Heilk. 10, 1890, 106, sah den CO,-Gehalt des Aderlaßblutes bei 3 Diabetikern 
stark erniedrigt zu 12,4 Vol./,, 9,8 Vol.%/,, 26,6 Vol.°/, (im Coma). 

2) H. Straub, mitgeteilt in den Ergebn. d. inn. Med. 1924, 25, 1. 

3) Deutsches Arch. f. klin. Med. 124, 1917, 879. 

4) Journ. of. exp. med. 33, 1921, 201. 

5) Deutsches Arch. f. klin. Med. 142, 1923, 241. 

6) Er wird in späterem noch Erwähnung finden. 
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Diese neueren, mit verbesserten Methoden ausgeführten Unter- 
suchungen des Diabetikerblutes ergänzen und bestätigen vielfach 
die zahlreichen älteren Beobachtungen über die Säureausscheidungs- 
verhältnisse im Urin, sie bringen die Wirkung der diabetischen 
Acidose auf die physikalisch-chemische Blutbeschaffenheit, auf die 
Atmung unserem Verständnis näher. Die Physiologie des alten 
Naunyn'schen klinischen Begriffes der Acidose bekommt eine 
weitere Aufklärung: Die Beseitigung der im Blut pathologisch an- 
gehäuften Ketonkörper führt zu einer Verminderung der Alkali- 
reserve des Organismus, zu einer oftmals beträchtlichen Abnahme 
der chemisch gebundenen CO, des Blutes. Der Organismus bringt 
es indessen durch einen vielseitigen Regulationsmechanismus zu- 
wege, daß das Verhältnis der freien zur gebundenen CO, des 
Blutes, das für den Ablauf der verschiedensten biologischen Vor- 
gänge von großem Einfluß ist, anscheinend im wesentlichen zu- 
nächst keine stärkere Störung erleidet. Die bis jetzt vorliegenden 
Beobachtungen lassen allein nicht erkennen, ob das Auftreten der 
Symptome des Endstadiums der diabetischen Acidose, des Coma 
diabeticum, dem Beginn des Versagens der die Körperreaktion 
regulierenden Fähigkeit des Organismus entspricht. Schon Stadel- 
mann’) hat die klinischen Beobachtungen beim Coma diabeticum 
mit den Säurevergiftungserscheinungen der von Walter?) unter- 
suchten Tiere verglichen. Beim stoffwechselgestörten menschlichen 
Organismus tritt in mehr oder minder langer Zeit ein Zustand ein, 
wie er sich im Tierversuch gegebenenfalls in kurzer Frist nach 
Einführung von verschiedenen sauren Stoffen in das Blut des 
Tieres einstellt. Es ist uns so beim diabeteskranken menschlichen 
Organismus durch die laufende Beobachtung der physikalisch- 
chemischen Atmungsregulation die Möglichkeit gegeben, die phy- 
siologisch und klinisch ungemein wichtige Feststellung zu machen, 
bis zu welcher Grenze die Leistungen der die Blutreaktion regu- 
lierenden Vorrichtungen des menschlichen Organismus ausreichen, 
um das Fortbestehen des Lebens zu gewährleisten. 


Die Bedeutung des von Banting und Best zum erstenmal 
rein dargestellten, innersekretorischen, für den Kohlehydratstoff- 
wechsel wirksamen Prinzipes der Bauchspeicheldrüse für die The- 
rapie des Diabetes mellitus lenkte in neuester Zeit wieder das 
Augenmerk auf die diabetische Acidose. Das Bekanntwerden der 





1) Arch. f. exp. Path. n. Pharm. 17, 1883, 419. 
2) Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 7, 1877, 148. 
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Arbeiten von H. Staub!) und nachträglich jener verschiedener 
englischer und amerikanischer Autoren ?) hat uns veranlaßt, unsere 
bisherigen Versuche mitzuteilen. Sie reichen bis auf Februar— 
März 1923 zurück, also bis auf eine Zeit, in der uns die Wirkung 
des Insulins auf die diabetische Acidose noch nicht bekannt, die 
therapeutische Verwendung desselben beim Menschen uns noch 
nicht zur Verfügung stand. Bis jetzt kamen eine größere Anzahl 
von Diabetikern zur Untersuchung, von denen 18 eine zum Teil 
sehr starke Ketonurie hatten. Die Beobachtungen jener Zucker- 
kranken, die gleichzeitig eine Erkrankung der Lunge, des Herzens, 
. der Nieren und des Blutes aufwiesen, finden hier keine Verwertung. 

Entsprechend den früheren Straub’schen Acidosebestimmun- 
gen durch Alveolargasanalysen bei Diabetikern ?) wurden die Säure- 
Basenverhältnisse des Blutes laufend, in einzelnen Fällen während 
mehrerer Wochen bestimmt. Die verschiedenen Untersuchungen 
wurden an den einzelnen Tagen nach Möglichkeit zur gleichen 
Tageszeit, stets mindestens 4 Stunden nach Einnahme einer Mahl- 
zeit vorgenommen. Zur eindeutigen Beurteilung der Störungen 
im Säure-Basengleichgewicht des Organismus wurde neben der Be- 
stimmung der CO,-Bindungskurve des Blutes nach H. Straub 
und Kl. Meier‘) auch die CO,-Spannung des arteriellen Blutes 
durch Analysen der Alveolarluft, bei stark dyspnoischen und 
komatösen Patienten durch Gasanalysen des durch Arterienpunk- 
tion erhaltenen arteriellen Blutes gewonnen. Die aktuelle Reaktion 
des Blutes wurde nach dem Verfahren von Hasselbalch’) er- 
mittelt. In zahlreichen früheren Untersuchungen an Normalpersonen 
wurde mit ihm stets Werte gefunden, die sich innerhalb der nach 
H. Straub, Kl. Meier und E. Schlagintweit®) als normal 
geltenden Grenzen hielten. Um den Vergleich mit diesen Normal- 
werten zuzulassen, hatten wir von der Benützung der teilweise 
nicht genügend begründeten Korrektionsergänzungen zum Hassel- 


1) H. Straub, F. Günther und R. Fröhlich, Klin. Wochenschr. 
1928, 2337. 

2) Banting und Best, Journ. of lab. and clin. Med. 7, 1922, 464. N. B. 
Foster and Woodyatt, Referat, Meeting of the Association of Am. Physi- 
cians, May 1923. Davies, Lambie, Lyon, Meakins, Robson, Brit. Med. 
Journ. I, 1923, 847. Cullen und Jonas, Journ. of biol. chem. 57, 1928, 541 
und andere. 

8) 1. c. 

4) Biochem. Zeitschr. 87, 1918, 156. 

5) Biochem. Zeitschr. 78, 1916, 112. 

6) Zeitschr. f. ges. exp. Med. 32, 1922, 229. 
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balch’schen Verfahren abgesehen. Wir können den verschiedenen 
Einwänden gegen dieses Verfahren die Berechtigung nicht ab- 
sprechen. Ihre Berücksichtigung hat indessen im einzelnen nicht 
allgemeine Anerkennung gefunden. Die von uns in einigen Fällen 
beobachteten Abweichungen der aktuellen Reaktion des Blutes von 
den Normalwerten sind so groß, daß sie nicht durch irgendwelche 
Unvollkommenheiten des Verfahrens erklärt werden können. Die 
Technik der Untersuchungen war die an unserer Klinik geübte, 
an anderer Stelle beschriebene. 1) 

Die erwähnten ketonurischen Patienten gelangten nach Ein- 
lieferung in die Klinik zur Beobachtung. Ergab die Kontrolle des - 
Blutes normale Werte, so wurde meist auf laufende Untersuchungen 
zunächst Verzicht geleistet, sie wurden jedoch bei Änderungen der 
weiter verfolgten alv. CO,-Spannung erneut aufgenommen. Bei den 
übrigen Patienten wurde vor allem auf das Auftreten von Er- 
scheinungen von seiten der Atmung und auf das Erscheinen klini- 
scher Zeichen geachtet, die für präkomatöse Symptome Br 
werden konnten. 


1. Diabetiker, die keine Erscheinungen von seiten 
der Atmung zeigten. 


Fall 1. I. M., &, 53 Jahre alt, Diabetes mellitus levis; bei ent- 
sprechender Diät bald zuckerfrei. 13. Juli 1923: Gerhard- und Legal- 
probe: +, alv. CO,-Spannung: 39,0 mm Hg, im Urin: pg = 6,1, °) 
Ammoniakmenge: ®) 0,52 g (24 Stundenharn); CO,-Bindungskurve: 

CO,-Druck, mm Hg: 30,4, 51,1, 64,0 
CO,-Gehalt, Vol.%/,: 49,1, 56,2, 60,6 
dn An 
im Bereich des Normalbezirkes *) gelegen (Eukapnie); 5) reduziertes CO,- 
Bindungsvermögen des Blutes:°) 52,5 Vol.°/,; aktuelle Reaktion des 


1) H. Straub, in Abderhalden’s Handb. der biol. Arbeitsmethoden, Abt. 4, 
Teil 10, 1920, S. 213. Ders., Ergebn. d. inn. Med. 1924, 25, 1. 

2) Die aktuelle Reaktion des Harns wurde mit der Michaelis’schen Indikatoren- 
methode ohne Puffer bestimmt (Praktikum der physik. Chemie, Berlin 1922). 

3) Nach dem Verfahren von Björn-Anderson, Zeitschr. f. phys. Chemie, 
64, 1910, 21. 

4) Als solcher wnrde der von Peters, Barr und Rule angegebene (Journ. 
of biol. chem. 45, 1921, 489), von H. Straub und Mitarbeitern bestätigte 
(H. Straub, Kl. Meier und E. Schlagintweit, l. c.) Bezirk angesehen. 

5) Die einzelnen Bezeichnungen der verschiedenen Eigenschaften des Blutes 
sind die augenblicklich allgemein üblichen (vgl. H.Straub, Ergebnisse der inn. 
Med. 1924, 25, 1). 

6) Unter reduziertem CO,-Bindungsvermögen des Blutes sei in folgendem 
die CO,-Bindungskraft des Blutes bei einem CO,-Druck von 40 mm Hg verstanden. 
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Blutes: pn = 1,35. Während des Klinikaufenthaltes niemals völliges 
Verschwinden der Ketonurie. 27. VII. 23: alv. CO,-Spannung: 39,4 mm 
Hg. Im Urin: Ammoniakmenge: 0,54 g; pn=6,3; Entlassung: 
28. VII. 23. 

Fall 2. E.I, &, 61 Jahre alt, Diabetes mellitus levis; nach Kohle- 
hydratentziehung rasch zuckerfrei, nur vorübergehend nach Diätfehlern 
geringe Mengen Zuckers im Urin. Nach l4tägigem Klinikaufenthalt. 
verschwinden Aceton und Acetessigsäure im Urin. 8. VIII. 23: alv. 
CO,-Spannung: 34,3 mm Hg; im Urin: pg = 5,9; 
0, 85 g; CO,-Bindungskurve des Blutes: 

CO,-Druck. mm Hg: 29,2, 50,3, 60,7 
CO,-Gehalt: Vol. BL 40,7, 48,8, 59,2 
48,9 52,9, 
im Normalbezirk gelegen (Eukapnie), redusiertes CO, -Bindungsvermögen: 
45 Vol.°/,, aktuelle Reaktion des Blutes: pH = 7, 32. 15. VIII. 23: 
alv. CO,-Spannung: 34,5 mm Hg; Ammoniskmenge des Urins: 1,05 g; 
CO,-Bindungskurve des Blutes: 
CO,-Druck: mm Hg: 31,6, 53,2 
CO,-Gehalt: Vol lu =, 51,7 
‚49,3, 
Eukapnie, reduziertes CO „-Bindungsvermögen : 45 Vol. 0, aktuelle Reak- 
tion des Blutes pg = 7 ‚33; am Tage vor der Entlassung (1. IX. 23 
— 12 Tage acetonfrei!): alv. CO,-Spannung: 37,1; im Urin: pg = 6,2, 
Ammoniakmenge: 0,54 g CO,-Bindungskurve: 
CO,-Druck: mm Hg: 31,3, 49,0 
CO,-Gehalt: Vol. °/,: 42,6, 52,2 


I Eukapnie, reduziertes CO ‚-Bindungsvermögen 48 Vol. °/,; aktuelle Reak- 
tion! pu = 7, 33. 

Fall 3. P. B., &, 54 Jahre alt, Diabetes mellitus levis; seit 17 
Jahren zuckerkrank, nie Diät eingehalten, nie ernsthafte Beschwerden. 
Bei der Einlieferung (11. VII. 23): im Urin Aceton und Acetessigsäure, 
alv. CO,-Spannung: 34,4 mm Hg; Urin: pn =5,7, Ammoniakmenge: 
0,94 g; "co „-Bindungskurve des Blutes: 

CO,-Druck: mm Hg: 32,1 53,7, 62,3 
CO,-Gehalt: Vol.%/,: 37,7 47,5, 50,1 
39,8, 
Eukapnie, am unteren Rand des Normalbezirkes gelegen, reduziertes 
CO,-Bindungsvermögen: 42,5 Vol, °/,, Wasserstoffzahl des Blutes: pn = 


Wir sind uns bewußt, daß die Beurteilung der CO,-Bindungskraft des Blutes 
durch die Größe des reduzierten CO,-Binduugsvermögens allein nicht immer ein- 
deutig möglich ist. Dasselbe sagt uns oftmals nicht genügend aus, wie die 
nähere Charakteristik der CO,-Bindungskurve beschaffen ist. (A. Straub und 
Kl. Meier, Deutsches Arch. f. klin. Med. 129, 1919, 54, haben beobachtet, daß 
bei einem hohen Gehalt des Blutes an Hämoglobin, in Fällen von Polycythaemia 
rubra, die CO,-Bindungskurve steiler verläuft). Allein bei unserer vergleichenden 
Betrachtung des Alkaligehaltes der einzelnen Diabetikerblute mag sie als nütz- 
liche Vergleichsgröße dienen. 
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7,30. — Rasches Verschwinden der Ketonurie. Pat. am 24. VII. 23 
mit einer Toleranzgrenze von 200 g Brot (bei 250 g Fleisch) ent- 
lasson. 


Fall 4. H. B., &, 35 Jahre alt, mittelschwerer Diabetes; nach 
Kohlehydratentziehung nicht dauernd zuckerfrei. Uneingestandener Diät- 
fehler vorliegend? Während des 3 wöchentlichen Aufenthaltes in der 
Klinik dauernd Aceton und Acetessigsäure im Urin. 22. VI. 24: alv. 
CO, Spannung: 34,2 mm Hg; im Urin: py = 6,2, Ammoniakmenge: 
1,69 g, CO,-Bindungskurve: | 

| CO,-Druck: mm Hg: 30,9, 47,4 
CO,-Gehalt: Vol, fl: 34,2, 41,9 
m. 
etwas unterhalb des Normalbezirkes gelegen, reduziertes CO,-Bindungs- 
vermögen: 40,5 Vol.°/,, geringe Hypokapnie; aktuelle Blutreaktion: 
pu = 7,27. 5. VII. 24: alv. CO,-Spannung: 35,3 mm Hg, im Urin: 
1,37 g Ammoniak, die Blutuntersuchung ergab eine leichte Hypokapnie 
der CO,-Bindungskurve: 
CO,-Druck: mm Hg: 29,3, 49,6 
CO,-Gehalt: Vol.%,: 36,6, 45,2 
85,1, 45,7, 
ein reduziertes CO,-Bindungsvermögen von 41,5 Vol.°/,, eine aktuelle 
Reaktion von py = 7,29. 

Fall 5. E. D., 9, 35 Jahre alt, zweitmaliger Klinikaufenthalt. !) 
Diabetes mellitus levis, leicht zu Ketonurie neigend. Vom 6.—16. UI. 
23 in unserer Beobachtung; während dieser Zeit dauernd Ketonurie. 
Die Säureausscheidungsverhältnisse im Urin, die Blutverhältnisse zeigen 
große Ahnlichkeit mit jenen des vorhergehenden Falles, sind wenig durch 
Diät beeinflußbar. 8. III. 23: alv. CO, Spannung: 34,1 mm Hg; Am- 
moniakmenge des Urins: 1,49 g, Säuregrad desselben: py = 5,7. CO,- 
Bindungskurve des Blutes: 

CO,-Druck: mm Hg: 25,6, 86,5 59,9 

CO, Gehalt: Vol IL: 32,7, 40,6 47,6 

48,4, 

dicht unterhalb des Normalbezirks gelegen, reduziertes CO,-Bindungs- 
vermögen: 41 Vol.°/,, aktuelle Reaktion: 7,29. 15. III. 23 (in der 
Zwischenzeit die einzelnen Werte nur unwesentlich verändert): alv. CO,- 
Spannung: 35,8 mm Hg; Ammoniskmenge: 0,82 g, Harn-py =6,; 
CO,-Bindungskurve des Blutes: 

CO,-Druck: mm Hg: 27,2, 38,4, 61,7 

CO,-Gehalt: Vol.°/,: 33,9, 40,8, 51,5 

” 36,2, 

an der unteren Grenze des Normalbezirks gelegen, reduziertes CO,-Bin- 
dungsvermögen: 42,5 Vol.°/, pn des Blutes: 7,28. 





Die bisher erwähnten Patienten mit Ketonurie zeigen keine 
starken Störungen im Säure-Basengleichgewicht des Organismus. 





1) Bei ihrem ersten Aufenthalt konnten die Blutuntersuchungen nicht durch- 
geführt werden. 
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Die Werte der alv. CO,-Spannung sind nicht wesentlich erniedrigt, 
liegen indessen meist an der unteren Grenze der Norm?) auch die 
CO,-Bindungskurven des Blutes sind im Normalbezirk, jedoch meist 
an dessen unteren Grenze zu finden. Es ergeben sich so für das 
reduzierte CO,-Bindungsvermögen des Blutes die Werte von 48—40 
Vol.%,.?) Die Wasserstoffzahl der einzelnen Blute liegt ebenfalls 
innerhalb normaler Grenzen. 

Wir können so erneut die bereits von H. Straub,°) Sonne 
und Jarlöv“) und anderen festgestellte Tatsache bestätigen, daß 
nicht in jedem Fall die pathologische Ketonkörperbildung im Or- 
ganismus zu einer Acidose, d. h. zu einer Hypokapnie des Blutes 
führt. Für die Größe der Störung im Säure-Basengleichgewicht 
ist zunächst die Stärke der Ketonkörperbildung bestimmend; allein 
wir dürfen annehmen, daß daneben die Pufferungsgüte des Blutes 
and der Gewebe, der Alkaligehalt des Organismus, die Funktions- 
tüchtigkeit der Nieren, vor allem auch die Dauer der diabetischen 
Stoffwechselstörung von Bedeutung ist. 


Fall 9.5) P. W., é, 31 Jahre alt, mittelschwerer Diabetes. Vom 
9. IV. 23 bis 25. V. 23 in unserer Behandlung; trotz streng einge- 
haltener Diät der Zucker im Urin nicht zum Verschwinden gebracht. 
Die Ketonausscheidung im Urin ging im Laufe der Wochen zurück, 
verlor sich jedoch nicht völlig. Die alv. CO,-Spaunung, eingangs um 
32 mm Hg gefunden, erhöhte sich nach eingeleiteter Diättherapie bereits 
am Ende der ersten Woche auf über 38 mm Hg und hielt sich in den 
weiteren Wochen ungefähr auf dieser Höhe. Zur Übersicht seien aus 
den verschiedenen Beobachtungen einzelne das Verhalten des Patienten 
charakterisierende herausgegriffen, im folgenden in Tabelle 1 zusammen- 
gestellt: 


Fall 10. I. K., &, 37 Jahre alt, mittelschwerer Diabetes mellitus ; 
schon vom 28. XII. 22 bis 8. II. 23 wegen Zuckerkrankheit in unserer 
Behandlung. Zuhause konnte Pat. die Diät nicht dauernd durchführen. 
Verschlechterung des Zustandes; 13. I. 24 erneute Einlieferung in die 
Klinik:. Pat. bietet das gleiche Bild wie früher. — Diätbehandlung ; 
danach, kein dauerndes Verschwinden der Zucker- und Ketonkörper- 


1) Nach Haldane und seinen Mitarbeitern findet man bekanntlich bei 
gesunden Individuen im wachen Zustand CO,-Spannungen der Alveolarluft zwi- 
schen 86 und 45 mm Hg. 

2) Die Normalzahlen für das reduzierte CO,-Bindungsvermögen des Blutes 
sind zwischen 42,5—bb Vol.°/, gelegen. 

8) 1. c. 

4) 1. c. 

6) Drei weitere Diabetesfälle, in ihrer Schwere mit den vorhergehenden 
übereinstimmend, bieten keine Besonderheiten, sie werden deshalb hier keine Er- 
wähnung finden. 

















ge ig aos | | 
| srudenug PLP ELE "eiioA "uggorrio? i , bk | | 
gë L GC Sur "Co :3H uu “oniq-00 gg | QT | 0'9 zb L ët POS 2A 08 
oruduy | | 
-odÁH T | OLP ‘BZP Lo : Jo 10A aegag-°00 | i | | 
(GL ` IP eg (ot ro :3H wu “qəuiq-00 gie: Su Se? 9 SE gi KE A "9 
gar ‘OZP | 
1 raduyug Lt gog "um "gogo? ; ! i | 
d Got Gut ‘L'6Z 20 mm "oni 0" Up | (GI Go + + Bge Ara 
t | | 
m WE | | ' 
B  opudvyodsH | Let vom rg "eo "uggap-jo7 | x ; ; | 
= HS L 66 PL9 ‘T'O ‘Peg 3H ww yonaq-?od 8 18 x coz rg | + zët: RAR 
| | | 
š QA | | s | | | 
H GEROCH | | | 
uonynay | -FFunpurg san ysFunpurg-°0) e ea | ouam ` ` Hd | Gesin ` Wëisng 
anouy | Zon qepromury | e ag 
SIJIIIZU PIY | | | | | x ir 
mig IUT A1 | uun | 
"T aIT9q®L 


62 


63 





| deg. “qo | 
| tudequq rer eu OLE: 0A ‘eD j ` 
rel dë Ser goe Uer 2p mm "gon0on) 98E 
i | 
, ‚ | sudeug | E87 PTP Ce o TOA ‘eD `, 
L60'0 Gel ger |889 ‘TTP ‘P'O :38H mar won: 00 | Gr 
| Oe | 
1, | udexod4n q gg gg: pA MEUEH0) 
L800 | TEL 0 U98 “pg :3H umn “goniq-00 ' I'0g 
| : 
| , JO. Ä 
| ‚ |srudenodäH go Soe geg re9A uggepnon . ` 
6.10 gert 6g 9'09 Leg GI 20 om "goud n00 ` geg 
| t Let DIE | 
5], &tudegodäH | 159 'SiHe ‘2'882 :°o TA “3leq9D-:00 
IPT'0 | LE'L LE SIg ro UO: ab mw "yoniq-0) Gm 





| 


wunssq Zueg Tt goen 


| I 
| x | 


g01'0 197 
QO ` dg 
Uu 6 


0680 go 





tur9yuonu suə3:oR (T 





' 


| 


0 'Fg'AI OI 
0 mg 'IIL '83 
+ F HI CI 
| 


+ emt 


St + t 1 ot 





Das Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen Acidose. 





| | | 
| K | DA. | f | d əgIngs 
š Q | H 
Liens 1 HA -s3unpuyg 3Amys3anpurg-°09 Pas er äise | uojəov 
-mig | -#09 | Bee V. aon | -4390F 1137 
kuwa: | | 197 
| ga 
H l uu 
mg | ATV un | 





'ë 9 1[9q% J, 


64 Expres 


ausscheidung; dasselbe erst nach Insulingabe (ab 11. III. 24 — 3X 5 
Einheiten p. d.) eintretend. Pat. während der Dauer des zweiten Klinik- 
aufenthaltes in laufender Kontrolle des Säure-Basengleichgewichts des 
Blutes. Die einzelnen Beobachtungen in vorausgehender Zusammenstellung 
(Tabelle 2), zu vereinfachter Ubersicht, nur die von 14 zu 14 Tagen 
gemachten, wiedergegeben. Die den Angaben entnommenen CO,-Bin- 
dungskurven finden sich in Abb. 1. 
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Abb. 1. Fall 10. Pat. I K. CO,-Bindungrkurve: Abscisse: CO,-Druck, mm Hg; 
Ordinate: COsy:Gehalt, Vol.%/,. Mit mwusterbrochenen Linien sind die einzelnen 
Grenzen der Normalwerte eingezeichnet; für die CO,-Bindungskurven die Grenzen 
des Peters-Barr-Rule’schen Normalbezirkes, für die CO,-Spannungen (= alv. CO,- 
Spannungen) des Blutes die Haldane’schen Grenzzahlen, für die aktuelle Reaktion 
jene des Stranb’schen Normalstreifens. Aus diesen Normalbereichen ergibt sich 
der Normalbezirk des Arterienpunktes, seine Grenzen schraffiert angegeben. 
GE durch Punkte gekennzeichnet. Die auf der Ordinate R liegenden 
Punkte der CO,-Bindungskurven geben die Werte des reduzierten CO,-Bindungs- 
vermögens der betreffenden Blute an. 


Fall 11. W. H., š, 56 Jahre alt, Diabetes mellitus gravis; Januar 
1924 zuerst Zuckerkrankheit festgestellt. Diät seitdem nicht eingehalten. 
In letzten Wochen starke Abmagerung, zunehmende Müdigkeit, immer 
starker Durst und Hunger. Während des l4tägigen Aufenthaltes an 
unserer Klinik im Urin Gerbard- und Legalprobe stets positiv. Die 
24stündigen HN,-Mengen anfangs über 3 g (14. VI. 24 : 3,44 g), 
nahmen in der Diätbehandlung stetig ab, waren bei der Entlassung 
(27, VI. 24) zwischen 0,6—1,0 g gelegen. Harnreaktion: stets sauer 
(pı wurde nicht bestimmt). Die alv. CO,-Spannung, anfangs stark er- 
niedrigt auf rund 25 mm Hg, erhöht sich laufend: 16. VI.: 25,1, 
18. VI.: 26,3, 21. VI.: 29,1, 25. VI.: 32,8mm Hg; ihrem Ansteigen 
entspricht das Verhalten der CO,-Bindungskurven: 


Das Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen Acidose. 65 


16. VI. 24: CO,-Druck, mm Hg: 28,3, 47,7 
CO,-Gehalt, Vol.°/,: 28,5, 33,5 
36,1 


? 

21. VI. 24: CO,-Druck, mm Hg: 30,4, 50,1, 62,0 (24. VI. 24) 31,0, 52,7 

CO,-Gehalt, Vol.°/,: 31,7, 40,6, 41,1 36,2, 42,8 

38,1, 44,9 

des entsprechende reduzierte CO,-Bindungsvermögen: 32 Vol.°/, (Hypo- 

kapnie), 86 Vol. °/, (Hypokapnie), 40,5 Vol.°/, (geringe Hypokapnie). Die 

Werte der Blutreaktion wurden mit pp = 7,29, 7,28 und 7,30 gefunden. 

— Der Abnahme der Acidose ging die klinische Besserung des Zustandes 

des Pat. parallel. Die Zuckerausscheidung im Urin sank von 149,5 g 
(15. VI.) bis auf 11,0 g (26. VI.). $) 
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Abb. 2. Fall 12. Pat. A. G. 


Fall 12. A.G., g, 57 Jahre alt, Diabetes mellitus gravis, Gangrän 
beider Großzehen. Von biesiger chirurgischer Klinik geschickt (8. VII. 24); 
seit 20 Jahren zuckerleidend; wenn dienstlich nicht verhindert, stets 
Diät eingehalten. Glykosurie und Ketonurie durch Diätbehandlung nicht 
zu beseitigen. Vom 22. VII. ab Insulin gegeben in steigenden Dosen 
(ron 20 Einheiten angefangen bis auf 85 Einheiten p. d. angestiegen). 
Daraufhin rasche Besserung des Zustandes; vom 31. VII. ab Urin 
zuckerfrei, vom 2. VIII. ab frei von Aceton und Acetessigsäure. Die 
einzelnen Beobachtungen der Verhältnisse im Blut sind aus folgender 
Tabelle 3 zu ersehen. Die graphische Darstellung des verschiedenen 
Verhaltens der CO,-Bindungskurven ist in der Abb. 2 gegeben, 





l) Aus wirtschaftlichen Gründen verließ Patient vorzeitig die Klinik, aus 
gleichem Grund konnte die Insulintherapie nicht eingeleitet werden. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 5 
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Fall 13. H. B., 9, jugendlicher Diabetes (16 Jahre alt); wegen 
Amenorrhoe in hiesiger Frauenklinik; daselbst erst Diabetes erkannt. 
Verlegung: 16. I. — 22. III. 24 in unserer Behandlung. Sehr starke 
Ketonurie. Die Ergebnisse der Urin- und Blutuntersuchung sind in 
Tabelle 4 zusammengestellt. (Vgl. hierzu Abb. 3). Vom 22. I. ab 
wurde Na-Bicarbonat per os, 30 g pro die bis 31. I., von da ab bis 
4. II. nur mehr 15 g gegeben. 
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Abb. 3. Fall 13. Pat. H. B. 


Während der Alkalizufuhr stieg die alv. CO,-Spannung und der 
Alkaligehalt des Blutes beträchtlich an (erst am 8. Tag nach dem Be- 
ginn der Alkaligabe wurde der Urin alkalisch!); die Ammoniakausschei- 
dung ging gleichzeitig zurück. Schon 5 Tage nach dem Aussetzen der 
Alkaligabe war der Alkaligehalt des Blutes wieder stark abgefallen. 
Ketonurie blieb weiterhin bestehen. Der Entzug von Kohlehydraten ließ 
den Urin nicht zuckerfrei werden. Vom 9. II. ab Insulin (von 3X5 
Einheiten angefangen bis 3 X 10 Einheiten angestiegen) gegeben: Ver- 
schwinden der Ketonurie, erneutes Ansteigen der alv. CO,-Spannung und 
des CO,-Gehaltes des Blutes. 


Bei den weiter angeführten, meist mittelschweren Zucker- 
kranken war bei Beginn unserer Untersuchungen in allen Fällen 
eine starke Ketonkörperausscheidung vorhanden. Im Säure-Basen- 
gleichgewicht des Organismus dieser Patienten ist die Störung 
wesentlich stärker als bei den früher besprochenen Diabetikern. 
Sie wird im folgenden bei Berücksichtigung der alv. CO,-Spannung 
an Hand der CO,-Bindungskurve des Blutes der Patienten eine be- 
sondere Besprechung finden. 


Das Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen Acidose. 69 


Bestimmt bekanntlich vor allem der Reichtum des Blutes an 
Hämoglobin die Gestalt der CO,-Bindungskurve des Blutes, so ist 
der Alkaligehalt desselben vorzugsweise maßgebend für ihre Höhen- 
lage. Die CO,-Bindungskurve ist also als ein Maß des Alkali- 
gehaltes des Blutes zu gebrauchen. In Abb. 1 und in folgenden 
Abb. ist jener Bezirk durch unterbrochene Linien begrenzt, in den 
nach den Zusammenstellungen von Peters, Barr und Rule,?) 
.die durch Untersuchungen von H. Straub und Mitarbeitern?) 
bestätigt worden sind, die CO,-Bindungskurven von Normalpersonen, 
also von Individuen mit normalem Alkaligehalt des Blutes fallen. 
Bei gewisser, oben erwähnter Voraussetzung kann man den Alkali- 
gehalt des Blutes durch das reduzierte CO,-Bindungsvermögen des- 
selben, d. h. durch seinen CO,-Gehalt bei 40 mm CO,-Spannung 
angeben. 

Für die Reaktion des Blutes von Bedeutung ist der CO,-Druck, 
unter dem es steht. Die bei Normalpersonen gefundenen Grenzen . 
desselben entsprechen den in den einzelnen Abbildungen durch die 
Abscissenpunkte 35 und 45 mm gehenden Ordinaten; sie stimmen 
mit den von Haldane und Mitarbeitern festgestellten Grenzen 
der alv. CO,-Spannung wacher Normalpersonen überein. Durch die 
aus den Größen seiner Abscisse und Ordinate sich ergebenden Bea 
dingungen ist bekanntlich für jeden Punkt des Koordinatensystems 
bei bestimmten Voraussetzungen die Reaktion jenes Blutes anzue 
geben, das die Bedingungen dieses gegebenen Punktes erfüllt. Auf 
den Linien gleicher Wasserstoffzahl kommen also jene Punkte zu 
liegen, die, indem sie den Bedingungen des Koordinatensystems ge=- 
nügen, die gleiche Reaktion anzeigen. Zwischen den Grenz-pn- 
Strahlen von pı =7,40 und pa = 7,28 sind die Linien gleicher 
Wasserstoffzahl von normalen wachen Personen gelegen. 

Die Beurteilung der Säure-Basenverhältnisse des Blutes setzt 
die Kenntnis des Punktes der CO,-Bindungskurve des Blutes vor- 
aus, der die einzelnen Verhältnisse des arteriellen Blutes wieder- 
gibt. Der sog. Arterienpunkt der Kurve läßt uns den CO,- und 
Alkaligehalt des arteriellen Blutes, dessen CO,-Spannung und ak- 
tuelle Reaktion erkennen. In Abb. 1 haben wir ein fünfeckiges 
Flächenstück schraffiert gekennzeichnet, daß als Normalbezirk des 
Arterienpunktes anzusehen ist, es ergibt sich aus den von Peters 
und Mitarbeitern, von Haldane und von H. Straub an- 


1) Journ. of biol. chem. 45, 1921, 489. 
2) 1. c. 
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gegebenen Grenzwerten von Normalpersonen. Von dem Schnitt- 
punkt der CO,-Bindungskurve mit der durch die Abscisse 40 mm 
gehenden Ordinate (=R) ist der Wert des reduzierten CO,-Bin- 
dungsvermögens des Blutes abzulesen. 

Zur Zeit der Einlieferung in die Klinik sind bei den zuletzt 
angeführten Patienten die Störungen im Säure-Basengleichgewicht 
des Organismus bedeutend größer als bei den vorher aufgezählten 
Zuckerkranken. Es findet sich die alv. CO,-Spannung wesentlich 
stärker, in den letzten 3 Fällen bis auf 23,7—26,8 mm Hg, er- 
niedrigt. Der beträchtlich verminderte Alkaligehalt des Blutes 
äußert sich in den tief gelegenen CO,-Bindungskurven des Blutes. 
Das reduzierte CO,-Bindungsvermögen desselben wird mit 39, 37, 
32, 32 und 31,5 Vol.°/, gefunden. Der Arterienpunkt der CO,-Bin- 
dungskurve kommt in allen Fällen weit außerhalb seines Normal- 
bezirkes zu liegen, er hat den Peters’schen und Haldane’schen 
- Normalbezirk, nicht aber — wenigsten nicht wesentlich — den 
Straub’schen Normalstreifen verlassen (Abb. 1, 2 und 3). Diese 
Beobachtungen bestätigen von neuem die Feststellung von 
H. Straub!) und Means und Mitarbeitern:*?) Selbst eine be- 
trächtliche Verminderung des Alkaligehaltes des Blutes im Gefolge 
des Diabetes mellitus braucht nicht zu einer Verschiebung der 
aktuellen Reaktion des Blutes aus ihren physiologischen Grenzen 
zuführen. Durch entsprechende Änderung der Ventilationsgröße 
der Lunge vermag der Organismus die durch seine Alkaliverminde- 
rung gegebene Gefahr der Störung im Verhältnis der freien zur 
gebundenen CO, des Blutes zu beseitigen. Die alv. CO,-Spannung 
sinkt annähernd im gleichen Grad wie der Alkaligehalt des Blutes. 
Die Haldane’sche Methode hat sich also bei den vorliegenden 
Fällen als .ein brauchbares Verfahren zur Bestimmung der diabe- 
tischen Acidose gezeigt. 

Während des weiteren Aufenthaltes der Patienten an der 
Klinik tritt nach Einleitung einer geeigneten Therapie, bei einer 
Abnahme der Ketonkörper- und Ammoniakausscheidung im Urin, 
eine in einzelnen Fällen weitgehende Besserung der Blutverhält- 
nisse ein. Wir sehen bei Pat. P. W. (Fall 9) und H. W. (Fall 11) 
nach Diätverordnungen ®) das reduzierte CO,-Bindungsvermögen des 
Blutes von 39 auf 43,5 Vol.°',, bzw. von 37 auf 46,5 Vol.% die 
alv. CO,-Spannung in entsprechendem Maße ansteigen. Bei Pat. 


1) le. 
2) 1. c. 
3) Es wurden die v. Noorden schen Vorschriften eingehalten. 
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L K. (Fall 10), A. G. (Fall 12) und H. B. (Fall 13) führt erst die 
Verabreichung von Insulin zu einem Ansteigen des reduzierten 
CO,-Bindungsvermögens des Blutes und der alv. CO,-Spannung auf 
normale Werte. Bei Pat. A. G. erhöht sich innerhalb 14 Tagen 
nach Insulingabe das reduzierte CO,-Bindungsvermögen des Blutes 
von 37 auf 50 Vol.°/,, die alv. CO,-Spannung von 28 auf 41,3 mm 
Hg. Wir können so die erstmalige Feststellung der Wirkung des 
Insulins auf die diabetische Acidose durch Banting und Best" 
bestätigen. 

Von einem besonderen Interesse ist die Beobachtung der Be- 
einflussung der physikalisch-chemischen Atmungsregulation bei aci- 
dotischen Diabetikern durch die Zufuhr von Na-bicarbonat. Bei 
Pat. H. B. (Fall 13) wurde während 14 Tage Na-bicarbonat per os 
gegeben. In Abb. 3 zeigt die CO,-Bindungskurve vom 19. I. 24 
ein reduziertes CO,-Bindungsvermögen des Blutes von 31,5 Vol. /, ; 
vom 22. I. 24 ab wird Alkali gegeben. Die CO,-Bindungskurve 
des Blutes, die alv. CO,-Spannung wird bei den weiteren Unter- 
suchungen stetig höher gelegen gefunden (vgl. Tabelle 4), am 
2.11. 24 wird ein reduziertes CO,-Bindungsvermögen von 51,5 Vol. °% 
beobachtet bei einer alv. CO,-Spannung von 38,1 mm Hg; der 
Arterienpunkt nähert sich seinem Normalbezirk, ist schließlich in 
ihm gelegen. Die Wirkung der Alkalizufuhr auf die diabetische 
Acidose gleicht anscheinend vollkommen jener des Insulins. In 
beiden Fällen ist in verhältnismäßig kurzer Zeit die Alkaliverarmung 
des Blutes beseitigt, im ersten Fall durch die Zufuhr von Alkali, 
im zweiten Fall durch die Behinderung, bzw. durch die Hintanhal- 
tung der zu Alkaliverarmung führenden Ketonkörperbildung. Hier 
haben wir trotz der Besserung der Blutverhältnisse ein Fortbestehen 
der Ketonurie, dort daneben auch deren Verschwinden.?) Nach 
Absetzung der Alkalizufuhr nimmt der Alkaligehalt des Blutes 
rasch wieder ab, das reduzierte CO,-Bindungsvermögen erniedrigt 
sich in 5 Tagen von 51,5 auf 39,5 Vol.°%, (Fall 10). 


2. Diabetiker, die gelegentlich klinisch nachweis- 
bare Störungen der Atmung zeigten. 
Fall 14. W. R., £, 30 Jahre alt. Präkomatöser Zustand. Früher 


niemals krank gewesen. 29. IV. 24 vom Hausarzt Zucker im Urin 
nachgewiesen. Mutter zuckerkrank, Vater an Gicht leidend. — Pat. 








1) 1. c. l 
2) Auf die Deutung der Änderung der Blutreaktion nach starker- Alkali- 
zufahr sei in späterem eingegangen. 


Tabelle 5. 
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vom 30. IV. bis 16. V. 
24 an unserer Klinik. 
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starker Hunger und 
Durst, zunehmende 
Müdigkeit. An den 
letzten Tagen dauernd 
lästige Kopfschmerzen, 
Beklemmungsgefühl auf 
der Brust, öfters Anfälle 
von Schweratmigkeit, ver- 
einzelt Erbrechen, stets 
großes Schlafbedürfnis. — 
Vom 18. I. bis 19. III. 
24 in unserer Behand- 
lung. Am Einlieferungs- 
tag: Bei Bettruhe At- 
mung beschleunigt, leicht 
vertieft, 26 Züge i. d. M., 
sonst nicht auffallend ver- 
ändert. Pat. schläft 
dauernd. Sensorium frei. 
Erbrechen nicht aufge- 
treten. An den inneren 
Organen kein auffälliger 
pathologischer Befund. 
Starke Ketonkörperaus- 


NW 
Abb. 4. 


2 





30 
Fall 14. Pat. W. R. 


scheidung, starke Acidose im Blut (vgl. Tabelle 6). 

Sofortige Gabe von Na-bicarbonicum (bis 17. I.) und Beginn der 
Diätbehandlung. Verschwinden der subjektiven Atmungsbeschwerden. 
Langsame aber stetige Besserung, die erst nach Insulingabe (vom 28. II. 
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Abb. 5. Fall 15. Pat. F. W. 





ab 3 X 5 Einheiten 
„Bayer“) zu einem Ver- 
schwinden der Ketonurie, 
der Glykosurie und der 
Acidose des Blutes führt. 
In Abb. 5 ist die Besse- 
rung der Acidose des 
Blutes an Hand der 
CO,-Bindungskurve des 
Blutes zu ersehen. 

Fall 16. A. SR. d 
40 Jahre alt. Präkoma- 
töser Zustand. Bisher 
immer gesund. Seit 6 
Wochen große Mattig- 
keit, starkes Hunger- und 
Durstgefühl, starke Ab- 
magerung, Polyurie. Zu- 
nehmende Verschlechte- 
rung in denletzten Tagen: 
allgemeines Unwohlsein- 
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gefühl mit Appetitmangel, Kopfschmerz und Schwindelgefühl. Zuweilen 
lästige Kurzatmigkeit, bei geringer körperlicher Tätigkeit stets Atem- 
not. Bei der Einlieferung (26. VII. 23): morgens Erbrechen, vor- 
übergehend Andeutung von vertiefter Atmung. Am Herzen, an den 
Lungen, an den übrigen Organen kein auffälliger pathologischer Befund. 
— Sehr starke Ketonkörper- und Ammoniakausscheidung im Urin. Starke 
Acidose im Blut; dasselbe vom 27. VII. bis 4. IX. 23 laufend unter- 
sucht: zur Übersicht sind die einzelnen Beobachtungen in Tabelle 7 zu- 
sammengestellt: 
Sofortige Zufuhr 
von Alkali (Na-bicarbo- 
nicum 30 gper os), Diät- 
behandlung. Am 27. bis 
29. VII. Nachlassen der 
Kopfschmerzen, der At- 
mungserscheinungen und 
der anderen Zeichen des 
beginnenden Coma. — 
Ansteigen des Alkali- 
gehaltes des Blutes 
(Abb. 6), der alv. CO,- 
Spannung, Rückgang 
der Ammoniakausschei- 
dung; alkalischer Urin. 
Auftreten von geringen 
Hautschwellungen und 
leichten Temperatur- 
steigerungen. Alkalizu- 





fuhr abgesetzt (9. VIIL). 
” 20 ° % d S Auch nach dem 
Abb. 6. Fall 16. Pat. A. S. Aussetzen der Alkalizu- 


fuhr bessern sich die 
Verhältnisse im Blut. Pat. wird zuckerfrei. Keine Ketonkörper mehr im 
Urin. Bei der Entlassung: Toleranzgrenze: 260 e Brot (bei 60 g 
Fleisch). — 11. II. 24 erneute Einlieferung des Pat. in die Klinik. 
In der Zwischenzeit zunächst Wohlbefinden, seit Weihnachten 1923 Ver- 
nachlässigung der Diät, Zunahme der alten Beschwerden. Ketonurie, 
alv. CO,-Spannung: 30,0 mm Hg, Hypokapnie des Blutes. Diät- und 
Insulinbehandlung führen zu einer wesentlichen Besserung des Zustandes. 
6. V. 24 alv. CO,-Spannung 38,9 mm Hg, Eukapnie des Blutes. - — 
Wir müssen uns versagen, weitere Beobachtungen des Pat., die nichts 
Neues bieten, anzuführen. 


Unsere Untersuchungen an den 13 zuerst erwähnten Dis. 
betikern mit Acidose haben uns einen Einblick gegeben in das 
Vermögen des Organismus, der Wirkung seiner Alkaliverarmung 
auf die Blutreaktion zu begegnen, seine Blutreaktion weitgehend 
konstant zu halten, den verschiedensten Lebenserscheinungen der 
Zellen einen ungestörten Ablauf zu gewähren. Selbst eine Ver- 
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minderung des Alkaligehaltes des Blutes bis auf ein reduziertes 
CO,-Bindungsvermögen von 30 Vol.°/,, d. h. also die Herabsetzung 
seines Alkaligehaltes auf 60°, des Normalwertes eines normalen 
Durchschnittsmenschen (reduziert. CO,-Bindungsvermögen : 50 Vol.°/,) 
vermag der Organismus völlig zu kompensieren, ohne daß irgend- 
welche auffälligen Zeichen einer Überbelastung seiner Kompen- 
sationsvorrichtungen zu bemerken sind. Die Lungen kommen voll 
ihrer physiologischen Bestimmung nach; ihre vermehrte Tätigkeit 
macht es dem Körper möglich, die Blutreaktion konstant zu halten. 
Wir haben die Säure-Basenverhältnisse des Blutes an dem Ver- 
halten der CO,-Bindungskurven erkannt, haben den Arterienpunkt 
zwar weit außerhalb seines Normalbezirkes, jedoch noch innerhalb 
des Straub’schen Normalstreifens gelegen gefunden. | 

Die Durchsicht der Ergebnisse unserer Untersuchungen an 
den letzten drei erwähnten Fällen zeigt uns, daß der Leistungsfähig- 
keit des Atmungsregulationsmechanismus Schranken gezogen sind. 
Bei den Pat. W. R. (Fall 14), F. W. (Fall 15) und A. S. (Fall 16) 
sind die alv. CO,-Spannungen und das reduzierte CO,-Bindungsver- 
mögen des Blutes bedeutend erniedrigt mit 21,8, 22,8, 20,8 mm Hg, 
bzw. mit 27, 25 und 26 Vol.°/, gefunden, für die Blutreaktion 
Werte von pn = 7,26, 7,21 und 7,23 beobachtet worden. Eine 
solch starke Erhöhung der Wasserstoffzahl des Blutes ist bei einem 
ruhenden, gesunden Organismus nicht bekannt, sie kann also keine 
Erklärung finden durch eine etwaige, physiologisch vorkommende 
Schwankung der Blutreaktion. 

Bekanntlich ist die Blutreaktion bei physiologischen Verhält- 
nissen der Ausdruck einer Leistung des Zentralnervensystems. 
Den verschiedensten stofflichen Umsetzungen selbst des völlig 
ruhenden Organismus laufen teilweise nachweisbare Störungen im 
Alkaleszenzgrad der Säfte der tätigen Organe parallel. Die im 
Stoffwechsel der Gewebe auftretende Kohlensäure und andere saure 
Körper teilen sich dem Blute mit und wirken in ihm bei ihrer 
Anhäufung als ein Reiz für das Atemzentrum. Die Zellen des- 
selben sind für die Überschreitung eines Schwellenwertes, der 
aktuellen Reaktion des Blutes, empfindlich, sie regulieren eine 
solche durch eine entsprechende Abänderung der Lungenventilation. 
Die aktuelle Reaktion des Blutes wird weitgehend konstant ge- 
funden; ihre geringen Schwankungen, wie sie im Gefolge des natür- 
lichen Schlafes !), des Wechsels der Jahreszeiten ?) gefunden werden 


1) G. Endres, Biochem. Zeitschr. 142, 1923, 53. 
2) H. Straub, Kl. Meier, E. Schlagintweit, Le 
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lassen sich durch Änderungen der Anspruchsfähigkeit des Atem- 
zentrums für den Blutreiz erklären. 

Schon frühzeitig hat man die Bedeutung der Erregbarkeit des 
Atemzentrums für die Beurteilung der diabetischen Acidose er- 
kannt. Die früheren!) hier zu erwähnenden Untersuchungen 
mußten, von falschen Voraussetzungen, von der ungenügenden 
Kenntnis der einzelnen maßgebenden Verhältnisse ausgehend, zu 
teils falschen, teils ungenügenden Ergebnissen führen.®) Nur die 
Kontrolle der Blutreaktion kann uns nach vorigem erlauben, ein- 
deutige Schlüsse zu ziehen. Alle unsere bisherigen Erfahrungen 
über Änderungen der Erregbarkeit des Atemzentrums lassen uns 
indessen die starke, oben angegebene Vermehrung der Ca des 
Blutes bei stark acidotischen Diabetikern nicht verstehen. So hat 
man Abweichungen der Wasserstoffzahl des Blutes im Schlaf, zu 
verschiedener Jahreszeit von nur höchstens 16° bzw. 20%, be- 
obachtet.?) Es erscheint uns so naheliegend, diese Erhöhungen der 
Wasserstoffzahl des Blutes bei acidotischen Diabetikern in Ver- 
gleich zu gewissen, anders bedingten Zunahmen des Cn des Blutes 
zu setzen. 

Es ist eine vielfach bestätigte Tatsache, ‘) daß durch starke 


1) Beddard und Mitarbeiter, l. c., O. Porges, 1l. c., H. Bernhard, 
l. c., vgl. Anmerkung S. 52. 

2) Bei der Ausführung der Ventilationssteigerungsversuche wird bekannt- 
lich die Reizwirkuug des mit CO, sich anhäufenden Blutes auf das Atemzentrum 
nicht berücksichtigt. Lassen wir eine Versuchsperson mit einem Alkaligehalt 
des Blutes von 25 Vol, reduziertem CO, Bindungsvermögen (Pat. F. W. — Fall 
15) und einer aktuellen Reaktion des Blutes von pu = 7,35 Kohlensäure unter 
Kontrolle der Ventilationssteigerung der Lungen einatmen, so erhöht sich — wenn 
die CO,-Spannung seines Blutes z. B. hierbei um 10 mm Hg angestiegen ist — 
die Cu desselben um rund 42°, ihres Ausgangswertes. Führen wir den gleichen 
Versuch bei einer Normalperson (reduziertes CO,-Bindungsvermögen des Blutes: 
50 Vol.°, pH = 7,35) aus, so nimmt die Cu des Blutes nur um rund 18%, zu 
(G. Endres, Pflüger’s Arch. f. d. ges. Physiol. 203, 1924, 80. Die Einatmung 
einer gegebenen CO,-haltigen Luft bedentet also für einen acidotischen Diabetiker 
eine bedeutend größere Reizwirkung auf das Atemzentrum als für eine Normal- 
person. Die von Beddard und Mitarbeitern, von Porges und Bernhard 
bei acidotischen Diabetikern gemachten Beobachtungen erhalten so eine un- 
gezwungene, völlig befriedigende Deutung. 

3) Selbst im Winterschlaf warmblütiger Tiere, in dem die Erregbarkeit 
sämtlicher vegetativen Zentren bekanntlich hochgradig herabgesetzt ist, haben 
sich Erhöhungen der Wasserstoffzabl des Blutes von nur 82%) gefunden. (G. 
Endres, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med.) 

4) T. R. Parsons, W. Parsons und Barcroft, Journ. of physiol. 53, 
1919—20, Proc. Physiol. Soc. CX. Arborelius u. Liljestrand, Skand. Arch. 
f. Physiol. 44, 1923, 215 u. a. 
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Muskeltätigkeit durch Anhäufung von Milchsäure und durch andere 
saure Stoffwechselprodukte eine akute, gegebenenfalls hochgradige 
Erhöhung der Wasserstoffzahl des Blutes herbeigeführt wird, die 
wir bekanntlich nicht durch eine Folgewirkung einer Herabsetzung 
der Erregbarkeit des Atemzentrums, sondern durch eine akute Zu- 
nahme des Atemreizes, durch eine nur kurzdauernde Insufficienz 
der reaktionsregulierenden Mechanismen des Körpers deuten können. 
Wir gehen nicht fehl, anzunehmen, daß bei unseren präkomatösen 
Diabetikern die Co des Blutes nicht als ein Ausdruck des Erreg- 
barkeitsgrades des Atemzentrums, sondern als der Beginn einer 
langsam zunehmenden Insufficienz des Atemmechanismus anzusehen 
ist, der seine klinischen Symptome anfangs anscheinend nur ge- 
legentlich in den oben angegebenen Erscheinungen von seiten der 
Atmung hat. | 

Die eingeleitete Behandlung führte bei sämtlichen bis jetzt 
aufgezählten Fällen zu einer klinischen Besserung des Zustandes 
der Patienten, zu einem Wiederansteigen des Alkaligehalt des 
Blutes. Bei den präkomatösen Diabetikern ist die Beobachtung 
dieses Wiederanstieges und des durch ihn veranlaßten Rückgangs 
der klinischen Zeichen beginnender Insufficienz des Atemmecha- 
nismus von besonderem Interesse. Es ist eine bemerkenswerte 
Tatsache, daß wir bei diesen Patienten in einigen Fällen auch zu 
einer Zeit, in der die Atmung nicht auftällig verändert gewesen 
ist, eine immerhin bedeutende Erhöhung der Cy des Blutes ge- 
funden haben, die wir, wenn bei einer gesunden Versuchsperson 
beobachtet, stets eine beträchtliche Steigerung der Lungenventi- 
lation zur Folge hat. Es ist uns nicht möglich zu entscheiden, ob 
die nur langsam zunehmende, zu einer Insufficienz der Atmungs- 
regulation führende Alkaliverminderung des Blutes zu einer Art 
allmählicher, allerdings nur beschränkter .Gewöhnung des Orga- 
nismus an diese pathologischen Bedingungen geführt hat; oder ob 
daneben die pathologische Ketonkörperanhäufung im Blut durch 
eine gewisse Abänderung der physikalisch-chemischen Atmungs- 
regulation eine Rolle spielt, wie sie in der Wirkung verschie- 
dener Pharmaka, z. B. des Morphins!), auf den Organismus 
bekannt ist.?) 


1) R. Schoen, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 101, 1924, 365. G. Endres, 
Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 41, 1924, 601. 
2) Die Entscheidung dieser Frage ist von weiteren Versuchen zu erwarten, 
die uns eine gewisse Klärung in der zuerst von v. Noorden geäußerte, neuer- 
dings wieder von Ehrmann (Zeitschr. f. klin. Med. 72, 1911, 496) vertretene 
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Kl. Meier-Gollwitzer!) hat in Versuchen an Kaninchen 
die Abhängigkeit der Erregbarkeit des Atemzentrums vom Kationen- 
gleichgewicht des Blutes gezeigt. Es besteht zum mindestens die 
Möglichkeit, daß eine durch die starke Alkaliverminderung des 
Blutes herbeigeführte Störung im Gleichgewicht der Kationen des 
Blutes von Bedeutung ist für die Erklärung der oben beobachteten 
auffallenden Cy-Erhöhung des Blutes. 

Bei der auf S. 71 besprochenen Beeinflussung der physikalisch- 
chemischen Atmungsregulation durch Alkalizufuhr fiel bei unseren 
Untersuchungen ferner das Verhalten der aktuellen Reaktion des 
Blutes auf. Mit dem Ansteigen des Alkaligehaltes und der CO,- 
Spannung des Blutes (Fall 13, 15 und 16) wurde die aktuelle Re- 
aktion des Blutes nach alkalischer Seite verschoben. Dabei zeigte 
sich, daß nach Absetzen der Alkalizufuhr der pn des Blutes wieder 
kleiner wurde (Fall 13 und 16), so daß in späteren Wochen, in 
denen das Blut wieder einen normalen Alkaligehalt erlangt, der 
Organismus sich wieder auf eine normale Atmungsregulation ein- 
gestellt hatte, das Blut die unmittelbar nach den Alkalitagen be- 
obachteten Werte des pn wieder erreichte. Nach den Versuchen 
von Davies, Haldane und Kennaway?) führt beim gesunden 
Menschen die Verabreichung (per os) von Natriumbikarbonat nicht 
za einer wesentlichen Veränderung des Co des Blutes. Durch die 
verhältnismäßig rasche Zufuhr großer Meugen dieses Salzes beim 
acidotischen, an Mineralsubstanzen stark verarmten Organismus 
scheinen dagegen andersartige Regulationsvorgänge ausgelöst zu 
werden. Die Einnahme von Natriumbikarbonat führt in solchen 
Fällen anscheinend viel rascher und stärker zu einer Störung im 
Kationengleichgewichte des Blutes.®2) Wir können nicht entscheiden 
ob die Zunahme des Alkaleszenzgrades des Blutes als der Aus- 
druck einer unvollkommenen Kompensation gegenüber einem rasch 
erzielten Anstieg des Blutalkaligehaltes, oder einer besonderen 
Wirkung des Na-Ions auf die Atmungsregulation anzusehen ist. 

Verfolgen wir die einzelnen Phasen der Besserung der durch 





Anschauung des Entstehungsmechanismus des Coma diabeticum zu erbringen 
vermögen. 

1) Biochem. Zeitschr. 151, 1924, 54. 

2) Journ. of physiol. 54, 1820, 32. 

3) Kl. Gollwitzer-Meier (Biochem. Zeitschr. 151, 1924, 424) schloß aus 
ihren Versuchsergebnissen, daß eine Verschiebung der Bilutreaktion nach der 
basischen Seite das Kationengleichgewicht des Blutes stärker beeinflußt als eine 
entsprechende Verschiebung der Reaktion nach der sauren Seite. 
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die Alkaliverarmung des Organismus insuffizienten Atmungs- 
regulation, so können wir bei fast allen Fällen (Fall 10, Abb. 1: 


; 


Fall 12, Abb. 2; Fall 14, Abb. 4; Fall 15, Abb. 5; Fall 16, Abb. 6) 
zunächst ein mehr oder minder auffälliges Festhalten der CO,- 
Spannung seines Blutes bemerken (besonders bei Fall 12 und 16), 
während die Cu des Blutes verhältnismäßig stärkere Änderungen 
erfährt. Im weiteren Verlauf der Besserung bei einem bestimmten 
Alkaligehalt des Blutes, anscheinend beim Wiedererlangen des 
teilweise verlorenen Kompensationsvermögens ergeben die weiteren 
Untersuchungen nur wenig verschiedene pn- Werte, dagegen oftmals 
beträchtliche Zunahmen der alv. CO,-Spannungen und des redu- 
zierten CO,-Bindungsvermögens des Blutes. Bei einzelnen Patienten . 
ist dieser Ablauf der Besserung nicht immer deutlich zu erkennen, 
zumeist jedoch angedeutet. 


3. Diabetiker im Coma. 


Fall 17. K. O., 9, 22 Jabre alt. Vom11.XI.21 bis 14. XII. 21 
an hiesiger Klinik wegen Zuckerkrankheit; damals nur geringe Keton- 
urie; Toleranzgrenze: 35 g Brot. — Seit einer Woche starker Kräfte- 
verfall, zunehmende Mattigkeit, lästiger Durst, Kopfschmerzen. Bett- 
aufenthalt. Am Tag der Einlieferung (16. IX. 23), am Nachmittag: 
Hochgradige Steigerung der Beschwerden, Atemnot, sehr beschleunigte 
Atmung, allmählich Benommenheit. In der Nacht von den Eltern in 
die Klinik gebracht. — Guter Ernährungszustand, gerötete Wangen, 
leichte Cyanose der trockenen Lippen, hypotonische Bulbi, Acetongeruch. 
Frequente, leicht vertiefte Atmung (42 Züge i. d. M.), Puls: voll, gleich- 
und regelmäßig, 120 Schläge i. d. M. Temperatur 37,7%. Patellar- 
und Achilles-Sebnenreflexe nicht anslösbar, keine pathologischen Reflexe, 
Urin: pa = 5,1, Ammoniakgebalt: 0,417 °,, Zuckergehalt: Lë", 
Aceton: +, Acetessigaäure: ++, Albumen: -}, im Sediment: kurze, 
breite, granulierte Zylinder. — Pat. reagiert etwas träge auf Anruf, 
antwortet jedoch treffend, klagt über Durst und Rückenschmerzen. Vor- 
nahme einer Alv. „Gasanalyse (gut durchführbar). Blutentnahme aus der 
Vene. — Sofort anschließend Infusion von 800 com einer 3,6 °/, Na,00,- 
Lösung; während derselben Puls vorübergehend klein und "unregelmäßig, 
nach Kampferinjektion gebessert. Beschwerden verringert, Atemfrequenz: 
36; Gabe von 20 g Na-bicarbonicum per os, Wasserzufuhr. 17. IX. 
zunehmende Verschlechterung des Zustandes. Große Atmung mit langem, 
tiefem Inspirium, 28 Züge i. d. M. (am Morgen). Somnolenz, Coma; 
Bistentnahme aus der Vene!) (10 Stunden nach der ersten Blutentnahme). 
Atmung wird flacher und frequenter, am Nachmittag: 34, am Abend: 
86 Atemzüge i. d. M. Temperatur 35,4°. — Tröpfcheneinlauf (400 ccm 
einer 20 °%, Zuckerlösung);*?) Kampfer; von erneuter Alkaliinfusion wird 


1) Äußere Rücksichten verboten uns die Vornahme einer Arterienpunktion. 
2) Es war uns seinerzeit nicht möglich, in Besitz von Insulin zu kommen. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 
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Abstand genommen. In der Nacht Exitus (12 Stunden nach der 2. Bint- 
entnahme). Sektion verweigert. 1. Blutentnahme: CO,-Bindungskurve: 
CO,-Druek, mm Hg: 25,7, 46,1, 66,1, 87,0 alv. CO, „Spannung 14 mm 
CO, „Gehalt, Vol. Ba: 10,8, 13,1, 17,6, 14,4 reduz. CO, -Bindungsverm. 
13 Vol. a, hochgradige Hypokapnie; pu = 7,066. 
2. Blutentnahme: CO,-Bindungskurve: 
CO,-Druck, mm Hg: 47, 6, 68,6 
CO,-Gehalt, Vol.°/,: 14, 7, 16,7, reduz. CO,-Bindangsverm. 14,5 Vol 2, 
Ä hochgradige Hypokapnie. 
Fall 18. J.P., &, 30 Jahre alt, früher nie krank; seit 4 Wochen 
stark abgemagert, immer N und durstig. Große Urinmengen. In 
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Abb. 7. Fall 18. Pat. I. P. 


letzten Tagen öfters Erbrechen, gelegentlich Kopfschmerzen ; sehr starke 
Schlafsucht. — 9. V. 24: starker Obstgeruch der Ausatmungsluft, dürf- 
tiger Kräfte- und Ervuährungszustand, trockene Haut, leichte Cyanose 
der Schleimhäute, Temperatur: 36,6%; Puls: 90 Schläge i. d. M., sonst 
o. B. Blutdruck 100/60 mm Hg. Atmung: frequent (29 Züge i.d. M.), 
des öfteren deutlich vertieft. Blutzucker: 8 Uhr: 0,239 %,, 5 Uhr: 
0,212 %,. Im Urin: Legal- und Gerhardtprobe stark positiv, 4,78 g 
Ammoniak (in 24 8td.). Harnreaktion pu = 5,9, 2,2 0), Saccharum, 
sonst o, B. — Pat. gibt prompte, richtige Antworten, gibt Kurzatmig- 
keit an. Alv. Gasanalyse gut ausführbar, 16,5 mm Hg CO,-Partial- 
druck. Entnahme von Venenblut, CO „-Bindangskurve: | 
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CO,-Druck, mm Hg: 15,1, 82,5, 41,2 reduz. CO, - Bindungsvermögen 
| Zr 18,5 Vol. O: $ s ui 
CO,-Gehalt, Vol. 9%/ : 10, 2, 16,4, 19 8 hochgradige Hypokapnie, ` 
17, pu = 7,12 a 
Alkalizufahr (30 g Na- bicarbonicam per os) Insulingahe, Diktverordnung. 
10. V. 24 plötzliche Verschlimmerung des Zustandes. 8 Uhr: Blut- 
zucker: 0,276 °;,, Körpertemperatur: 35,5%, wiederholtes - Erbrechen, 
vorübergehend Somnolenz, 10*° Uhr: Alveolargasanalyse durchführbar; 
CO,-Partisldruck 11,7 mm Hg. Die Analyse des anschließend entnom- 
menen Venenblutes ergibt eine hochgradige Hypokapnie: 
OU Drock, mm He: 16,7, 34,4, 44,7 reduz. CO, - ‚ Bindungsvermögen 
15,5 Vol. Io» 
CO-Gehalt, Vol fr 8,9, 14, 0, 18,2 pn = 1, 10. 
6, 
Am Nachmittag weiterhin Verschlechterung , erneute Tosülingaba (100 
Einheiten intravenös), erneute Traubenzucker- und Alkaligabe. Deutlich 
ausgeprägte große Atmung. Coma: 5 Uhr: Blutzucker 0,200 %,. Frei- 
legung der Radialis, Schmerzempfindung fast völlig aufgehoben. : Vor- 
nahme einer Arterienpunktion. Ergebnisse der Blutgasanalysen: CO,- 
Biodungskurve: !) 
CO,-Druck, mm Hg: 16,1, 33,4 reduz. CO, -Bindungsverm, 16,5 Vol.. los 


CO, "Gehalt, Vol. °: 9,9, 14, 3 CO, „Gehalt: 13,7 Mittel: 

| 15,7 WE 13,6 Vol. ?/ 
O,-Gehalt 17,8 Vol. ° | 13,2 dë do. 
0, -Sšttigung 91 H ' pu = 6,94 


Alv. CO,-Spannung (aus der CO,-Bindungskarve ermittelt): 27,7. mm Hg! 
Pals klein, kaum fühlbar, Atmung nicht mehr vertieft, oberflächlich ; 
730 Uhr: Exitus. — Die Sektion (12. V. 24) ergab eine hochgradige 
allgemeine Abmagerung. Narbe in der rechten Lungenepitze, linke 
Lunge: 350 g, rechte Lunge: 430 g schwer. ‚Kleine Kalkherde in der 
Leber. Sonst keine auffälligen: pathologischen Veränderungen. j 

Die bei den beiden letzten Patienten beobachteten Störungen 
in der physikalisch-chemischen Beschaffenheit des Blutes sind als 
höchstgradig zu bezeichnen. Wir haben bei ihnen Erniedrigungen 
des CO, Bindungsvermögens des Blutes beobachtet, wie sie in der 
Literatur der diabetischen Acidose nicht bekannt und nur von 
A. Straub?) in einem Fall von Urämie eines Gichtkranken mit 
Nierensklerose beschrieben sind. Das reduzierte CO, - Bindungs- 
vermögen des Blutes wurde bei Patient K.O. mit 13, 14,5 Vol.?/,, 
bei Patient I. P. mit 18,5, 15,5 und 16,5 Vol.°/), gefunden. Bei 
Patient K. O. ist das reduzierte CO,-Bindungsvermögen alen nur 


1) Beim Auszeichnen der CO,-Bindungskurven blieb der Einfluß der. 0,- 
Sättigung des Blutes -auf dessen CO; Bindungxvermögen (Hasselbalgh und 
Lundsgaard, Bioch. Zeitschr.. 23, 1912, 88, Christiansen, Douglas, und 
Haldane, Journ. of phyriol. 48, 1914, 244) unberücksichtigt. , | 


2) Biochem. Zeitschr. 124, 1921, 259. . 
| Ge 
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25°, eines normalen Durchschnittblutes. Die im Blut vorhandene 
CO, (bei 40 mm CO,-Spannung) ist nur das 5fache der in ihm 
physikalisch gelösten CO,, während sie sonst bei normalem Blute 
bekanntlich das 15—20fache beträgt. Die Alkaliverarmung des 
Organismus ist so stark, daß selbst 10 Stunden nach einer Infusion 
von 800 ccm einer 3,6°, Na,CO,-Lösung die CO,-Bindungskraft 
des Blutes kaum wesentlich erhöht gefunden wird (Fall 17). An- 
scheinend haben die fast völlig alkaliverarmten Gewebe das Alkali- 
salz gierig in sich aufgenommen. !) Auch Insulin, selbst in großen 
Dosen und bei intravenöser Gabe vermag beim Fall 18 das CO,- 
Bindungsvermögen des Blutes und den übrigen Verlauf des Coma 
diabeticum nicht zu beeinflussen. Der Alkaliverlust des Organis- 
mus hat scheinbar zu irreparablen Störungen geführt, so daß die 
Wirkung des Insulins auf den gestörten Stoflwechsel, wenn über- 
haupt noch vorhanden, nicht mehr in einer Beeinflussung des Alkali- 
gehaltes des Blutes zum Vorschein kommt. 

Wir stehen so vor der Frage: Wo haben wir die Grenze der 
Alkaliverminderung des Blutes zu suchen, die nicht mehr einen 
ungestörten Ablauf der physikalisch-chemischen Atmungsregulation 
zuläßt, die zu einer Insufficienz der respiratorischen Funktion des 
Blutes führt? Es ist schwierig, für das Ende der Leistungsfähig- 
keit der Atmung und des Blutes genaue Zalılen anzugeben. Die 
Geschwindigkeit des Verlaufs der Erkrankung, ferner deren Stärke, 
die Widerstandsfähigkeit des Organismus gegen die Ketonkörper- 
anhäufung im Blut, d. h. die Pufferungsgüte des Blutes und der 
Gewebe, die Funktionstüchtigkeit der Nieren sind nicht bei allen 
Patienten gleich. So ist zu verstehen, daß präcomatöse Symptome 
bereits bei einem reduzierten CO, Bindungsvermögen von 27 Vol 
(Fall 17), das vollentwickelte Coma bei einem reduzierten CO,- 
Bindungsvermögen von 13 und 18,5 Vol.°/, (Fall 17 und 18) be- 
obachtet wurden. Auf Grund unserer vorliegenden Versuche können 
wir annehmen, daß bei Abnahme des Alkaligehaltes des Blutes 
auf einen bestimmten Wert, der ungefähr einem reduzierten CO,- 
Bindungsvermögen von 30—20 Vol. °/, entxpricht, mit den klinischen 
Erscheinungen der Dekompensation der Alkaliverarmung des Blutes 
zu rechnen ist. Bei einer solch starken Erniedrigung der CO,- 

1) Es ist bekannt, daß im präcomatösen Stadium die Krtonkörperbildung 
im Organismus oftmals sprungsweise in die Höhe geht. Die Oxyhuttersäure- 
werte des Uins steigen binueu weniger Tage auf das 3-4 fache (auf 100-150 8!) 
— A. Magnus-Levy u.a. (vgl. Noorden, l. c.). Es ist so begreiflich, daß 


anch eine starke Alkalizufnhr gegrbenenfalls den Alkaligehalt des Blutes für 
längere Zeit nicht wesentlich erhöhen mag. 


Das Säure-Basengleichgewicht in der diabetischen Acidose. 85 


Bindungskraft des Blutes vermögen die Leistungen der Lungen 
also nicht mehr die Wirkung der Alkaliverarmung des Blutes auf 
die Blutreaktion zu beheben, die Gefahr des Ausbruchs des Coma 
ist vorhanden; zeigt das reduzierte CO,-Bindungsvermögen nun- 
mehr Werte von 25—20 Vol.°/, an, so ist stets der Eintritt des 
Coma zu erwarten. Diesen Feststellungen zufolge ist der Grad 
der diabetischen Acidose am eindeutigsten nach der Stärke der 
CO,-Bindungskraft des Blutes anzugeben. Wir können also unter- 
scheiden eine hochgradige Acidose bei einem reduzierten CO,- 
Bindungsvermögen von 20 und weniger Vol.°/, von einer starken 
Acidose bei einem reduzierten CO,-Bindungsvermögen von 30—20 
Vol.°, und von einer mittelstarken bis geringen Acidose bei einem 
reduzierten CO,-Bindungsvermögen von 42,5 bis 30 Vol... 

Das Versagen der Atmungsregulation zeigt sich in dem Un- 
vermögen des Organismus, das Verhältnis der freien zur gebundenen 
CO, des Blutes konstant zu halten. Verhält sich in einem nor- 
malen Blut die physikalisch gelöste, freie CO, zur chemisch ge- 
bundenen CO, wie rund 1:18, so entspricht dieses Verhältnis bei 
dem einen Fall des Coma (Fall 17) bei der hochgradigen Acidose 
nur mehr der Beziehung 1:3,8! Es ergibt sich bei beiden Fällen 
des Coma eine beträchtliche Verschiebung der Wasserstoffzahl des 
Blutes aus ihren physiologischen Grenzen nach der sauren Seite. 
Auch bei der Angabe jener Werte der aktuellen Reaktion des 
Blutes, bei denen klinisch Zeichen der Dekompensation zu be- 
obachten sind, ist zu berücksichtigen, daß die individuelle Wider- 
standsfähigkeit des Organismus der einzelnen Patienten gegenüber 
der Zunahme der Woasserstoffzahl des Blutes eine verschieden 
große ist. Es scheint uns nötig zu unterscheiden zwischen den 
Grenzwerten der Blutreaktion, bei denen einerseits Zeichen der 
Dekompensation auftreten, andererseits bei denen das Leben an 
und für sich nicht mehr möglich ist. Eine Dekompensation ‚mäßigen 
Grades (Erniedrigung des pu des Blutes auf 7,27 bis annähernd 
7,23 braucht anscheinend nicht immer zu sehr starken Atmungs- 
erscheinungen führen. Die präkomatösen Symptome haben wir bei 
Pu - Werten !) von 7,25, 7,21, 7,23, 7,066 benbachtet. Im Coma 
selbst hat die Alkalescenzgraderniedrigung des Blutes ihren höch- 
sten Grad; bei Fall 18 wird ein pn von 6,94 gefunden. ?) Wesent- 


1) Es sei hier nochmals auf unsere eingangs angeführte Begründung der 
Benützung des unkorrigierten Hasselbalch’schen Verfahrens hingewiesen. 

2) Wir glauben im Hiublick auf unsere, im folgenden näher zu besprechen- 
den Beobachtungen (Fall 18) mit Recht anzunehmen, daß bei Fall 17 die Er- 
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liech stärkere Erniedrigungen des pg des Blutes sind unseres Wissens 
in -der menschlichen Pathologie nicht bekannt, 31 Mit Rücksicht 
auf die Einzahl der Beobachtung und der von uns benützten Me- 
thode können wir keine sicheren Schlüsse ziehen, halten es jedoch 
mit D. V. Slyke?) für wahrscheinlich, daß die mit dem Leben 
vereinbare Verminderung des Alkalescenzgrades des Blutes des 
Menschen (wahrscheinlich auch verschiedener Säugetiere) >) bei 
einem pg von rund 7,00—6,94 eine Grenze hat. In keinem der 
von "ong untersuchten Fälle des Coma hat also das Blut seine al- 
kalische Reaktion verloren (für neutrale Reaktion, 37°, pa = 6,76). 

Unsere Versuchsergebnisse bei dem besonders eingehend be- 
obachteten Fall 18 erlauben uns ferner weitere Einblicke zu ge- 
winnen in die einzelnen Phasen des Versagens der physikalisch- 
chemischen Atmungsregulation. Beim Vorhandensein der oben ge- 
schilderten präcomatösen Symptome, jedoch beim Bestehen eines freien 
Sensoriums, wurden bei Patient I. P. bei einer hochgradigen Hypo- 
kapnie des Blutes eine aktuelle Reaktion desselben von py = 7,10, 
am Tage vorher bei fast gleichen Verhältnissen ein pa von 7,12 
gefunden. Bei der am Nachmittag des 10. V. 24 akut einsetzen- 
den Verschlimmerung des Zustandes, der durch Insulin-Trauben- 
zucker- und Alkaligabe nicht mehr Einhalt getan werden konnte, 
wurde im Blut des: im tiefen Coma liegenden Patienten (rund 
6 Stunden nach der letzten Blutentnahme!) eine sprunghafte Zu- 
nahme der Wasserstoffzahl des Blutes festgestellt, entsprechend 
einer Abnahme des pa von 7,10 auf 6,94. Ein gewisses Verständnis 
dieser Beobachtung gibt uns die Betrachtung der CO,-Bindungs- 
kurven der beiden untersuchten Blute (Abb.7). Mit dem Eintritt 
in das Coma hat sich der Alkaligehalt des Blutes kaum, wohl aber 
die CO,-Spannung desselben beträchtlich erhöht. Entgegen allen 
bisherigen Beobachtungen haben wir also im vollentwickelten Coma 
ein bedeutendes Ansteigen der vorher stark erniedrigten alv. 


höbung der Wasserstoffzahl des Blutes zur Zeit des vollentwickelten Coma noch 
bedeutender ist, als wir bei unseren Untersuchungen festgestellt haben. 

1) Cullen und Jonas (Journ. of Biol. Chem. 57, 1923, 541) haben bei 
2 Diabetikern, deren Plasma-pn-Werte 6,98 und 7,02 waren, nach Insulinverab- 
reichung den Eintritt des Exitus vermeiden können. 

2) Journ. of Biol. Chem. 48, 1921, 152. 

8) Als stärkste Erhöhung der Cu des Blutes bei Tieren fanden Hassel- 
balch und Lundsgaard (Skand. Arch. f. Physiol., 27, 1912, 18) in zahlreichen 
Versuchen der CO,-Vergiftung bei Kaninchen pu -Werte des Blutes von 6,98 und 
6,95, D. V. Slyke, Austin, Cullen (Proc. Soc. Exp. Biol. a. Med. 1919/20, 
8, 169) bei einem äthernarkotisierten Hund ein pH von 6,95. 
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CO,-Spannung nachgewiesen. Die Deutung dieser Tatsache bietet 
uns zunächst gewisse Schwierigkeiten; ihre Erklärung sehen wir 
in. dem mit dem völligen Schwinden des Bewußtseins und jeglichen 
Empfindungsvermögens parallel gehenden Versagen des die Atmung 
regulierenden Nervensystems. So wird uns die vielfach bekannte 
Erscheinung verständlich, daß häufig die Gabe von Narcoticis, zu- 
weilen auch der Eintritt des Schlafes rasch das präcomatöse Sta- 
dium in das tiefe Coma überführt. Die Wirkung dieser Pharmaca ` 
führt zu einer Abänderung der physikalisch-chemischen Atmung- 
regulation. Die für das Endstadium charakteristische Unempfind- 
lichkeit des Atemzentrums und des übrigen Nervensystems stellt 
sich beschleunigt ein. ` 


Aus den CO,-Bindungskurven in Abb. 7 können wir fernerhin 
den CO,-Gehalt der einzelnen Blute ablesen. Wir finden ihn für 
das vor Ausbruch des Coma abgenommene Blut mit 7,5 Vol.°,,, 
für das im Coma erhaltene Blut mit 13,5 Vol.°,. Bei der aus- 
schließlichen Beurteilung der Säure-Basenverhältnisse des Blutes !) 
im Coma nach der Höhe des CO,-Gehaltes des Blutes gelangt man 
so zu falschen Schlüssen. Man würde die Zunahme des CO,-Ge- 
haltes des Blutes im Endstadium des Coma als ein nicht zu er- 
klärendes Ansteigen des Alkaligehaltes des Blutes zu deuten haben. 

Im bisherigen haben wir die Störungen des Säure-Basengleich- 
gewichtes bei den verschiedenen Graden der diabetischen Acidose 
besprochen, zu ihrer Beurteilung die Leistungen des regulierend 
tätigen Zentralnervensystems entsprechend berücksichtigt. Wir 
haben gesehen, daß selbst bei starken Acidosen die physikalisch- 
chemische Atmungsregulation vollkommen der ihr gestellten Auf- 
gabe gewachsen ist: Die verschieden großen Arbeitsleistungen der 
Lungen ermöglichen es dem Organismus eine die Reaktion des 
Blutes störende Wirkung der Alkaliverarmung des Organismus 
hintanzuhalten. Annähernd im gleichen Maße wie der Alkali- 
gehalt des Blutes sinkt dessen CO,-Spannung (gemessen durch die 
alv. CO,-Spannung). Die Blutreaktion wird dem Organismus bis 
ins Endstadium gewahrt. Es wird so der Beweis erbracht, daß 
H. Straub’s Nachweis der zuverlässigen Verwendbarkeit des 
klinisch leicht und rasch brauchbaren Haldane’schen Verfahrens 
zur Bestimmung des Grades der diabetischen Acidose fast für 
deren ganzen Verlauf zu Recht besteht. Erst beim Auftreten von 


1) Der CO,-Gehalt des Blutes wird vielfach, hauptsächlich in amerikanischen 
Arbeiten als Maß des Alkaligehaltes des Blutes benützt. 
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präcomatösen Symptomen, bei Zeichen insufficienter Atmungs- 
regulation gibt das Haldane’sche Verfahren nicht völlig eindeutig 
die Verhältnisse des Blutes wieder; in diesen Fällen läßt es im 
Verein mit der Beobachtung der CO,-Bindungskurven des Blutes 
die Störungen im Säure-Basengleichgewicht des Blutes einwandfrei 
beurteilen. 


Zusammenfassung. 


Bei 18 ketonurischen Diabetikern werden die Störungen im 
Säure-Basengleichgewicht des Organismus in den verschiedenen 
Graden der diabetischen Acidose durch laufende, zum Teil mehr- 
wöchentliche Kontrolle des Blutes verfolgt; zu ihrer Beurteilung 
das regulierend tätige Zentralnervensystem eingehend berück- 
sichtigt. 

1. Es werden frühere Beobachtungen bestätigt: nicht in jedem 
Fall führt die pathologische Ketonkörperbildung zu nachweisbaren 
Störungen: Die Werte alv. CO,-Spannung, der CO,-Bindungskurven 
und der aktuellen Reaktion des Blutes werden innerhalb der physio- 
logischen Grenzen gefunden. Die Wirkung einer selbst beträcht- 
lichen Verminderung des Alkaligehaltes (angegeben durch das 
reduzierte CO,-Bindungsvermögen) des Blutes auf dessen aktuelle 
Reaktion vermag der Organismus durch regulierende Abänderung 
der Lungenventilation zu kompensieren. 

2. Es wird die Beeinflussung der Acidose durch die Diätbehand- 
lung, durch Alkalizufuhr, durch Insulingabe an dem Verhalten des 
Arterienpunktes der CO,-Bindungskurve zu seinem Normalbezirk 
erkannt und auf die für die Stärke der Störung maßgebenden Um- 
stände hingewiesen. Bei der Besserung der durch die Alkali- 
verarmung des Organismus insufficienten Atmungsregulation wird 
zumeist zunächst ein mehr oder minder auffälliges Festhalten der 
CO,-Spannung des Blutes beobachtet bei verhältnismäßig beträcht- 
licher Abnahme der Cg desselben. Im weiteren Verlauf, anscheinend 
beim Wiedererlangen des teilweise verloren gegangenen Kompen- 
sationsvermögens, ergeben die Untersuchungen nur wenig verschie- 
dene pn-Werte, dagegen oftmals stärkere Zunahmen der alv. CO,- 
Spannungen und des reduzierten CO,-Bindungsvermögens des Blutes. 

3. Es wird versucht, die Grenzen der Leistungsfähigkeit des 
die Körperreaktion regulierenden Atemmechanismus anzugeben: 
Auf Grund von Beobachtungen an 5 präkomatösen Diabetikern wird 
angenommen, daß bei Verminderung des Alkaligehaltes des Blutes 
auf einen bestimmten Wert, der ungefähr einem reduzierten CO,- 
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Bindungsvermögen von 30—20 Vol.°/, entspricht, mit den klinischen 
Erscheinungen der Dekompensation der Alkaliverminderung des 
Blutes zu rechnen ist. Bei einer solch starken Erniedrigung der 
CO,-Bindungskraft des Blutes vermögen die Leistungen der Lungen 
nicht mehr die Wirkung der Alkaliverminderung des Blutes auf 
die Blutreaktion zu beheben; die Gefahr des Coma ist vorhanden; 
zeigt das reduzierte CO,-Bindungsvermögen nur mehr Werte von 
25—20 Vol.°/,, d. h. ist der Alkaligehalt des Blutes nur noch 50 
bis 40°), der Größe eines angenäherten Normalwertes (60 Vol. °/,), 
so ist stets der Eintritt des Coma zu erwarten. 

4. Die respiratorische Insufficienz des Blutes zeigt sich in einer 
Zunahme der Cu desselben, die nicht durch physiologische Schwan- 
kungen der Erregbarkeit des Atemzentrums, sondern durch den 
Eintritt der Dekompensation der Atmung zu erklären ist. Klinisch 
zeigen sich bei Bettruhe des Patienten zuweilen keine auffälligen 
Erscheinungen von seiten der Atmung, zumeist werden Kurzatmig- 
keit, Lufthunger und Beklemmung auf der Brust angegeben, die 
sich bei geringen körperlichen Anstrengungen rasch verstärken. 

5. Als eindeutiges Maß der Acidose wird die Größe des Alkali- 
gehaltes des Blutes angesehen. Es wird eine hochgradige Acidose 
bei einem reduzierten CO,-Bindungsvermögen von 20 und weniger 
Vol.°/, von einer starken und von einer mittelstarken bis geringen 
Acidose unterschieden bei einem reduzierten CO,-Bindungsvermögen 
von 30—20 Vol.°/,, bzw. von 42,5—30 Vol... 

6. Im Coma selbst hat die Alkalescenzgraderniedrigung des 
Blutes ihren höchsten Wert. In einem Fall wird ein reduziertes 
CO,-Bindungsvermögen von 13 Vol.°/, gefunden; die im Blut vor- 
handene (bei 40 mm CO,-Spannung) CO, ist nur das fünffache der 
in ihm physikalisch gelösten CO, (sie beträgt bei normalen Bluten 
bekanntlich das 15—20 fache). Das Verhältnis der freien zur ge- 
bundenen CO, entspricht nunmehr der Beziehung 1:3,8 (entsprechen- 
des Verhältnis bei einem Normalblut rund 1:18). In einem anderen 
Fall, 21/, Stunden vor dem Tode, wurde ein pn des Blutes von 
6,94 beobachtet. Bei diesen hochgradigen Störungen vermögen 
reichliche Alkalizufuhr und Insulingabe keine wesentliche Besserung 
zu erzielen. Es ist anscheinend zu irreparablen Störungen im 
Organismus gekommen. Es erscheint wahrscheinlich, daß die mit den 
Leben vereinbare Verminderung des Alkalescenzgrades des Blutes 
des Menschen bei einer aktuellen Reaktion von rund 7,00—6,94 
eine Grenze hat. 

7. An einem besonders eingehend beobachteten Fall werden 


00 Enpass, Das Säure-Basengleichgewicht in. der diabetischen Acidose. 


die einzelnen Phasen des Versagens der physikalisch - chemischen 
Atmungsregulation verfolgt: Beim Vorhandensein von präcomatösen 
Symptomen, jedoch bei freiem Sensorium, wird bei einer hoch- 
gradigen Hypokapnie des Blutes eine aktuelle Reaktion des Blutes 
von pu = 7,10 gefunden. Rund 6 Stunden nachher, im vollent- 
wickelten Coma, wird eine sprunghafte Zunahme der Wasserstoft- 
zahl des Blutes festgestellt, entsprechend einer Abnahme des pr 
von 7,10 auf 6,94. Entgegen aller bisherigen Beobachtungen wird 
im tiefen Coma ein beträchtliches Ansteigen der vorher stark er- 
niedrigten alv. CO,-Spannung nachgewiesen, seine Deutung in dem 
mit dem völligen Verschwinden des Bewußtseins und jeglichen 
Empfindungsvermögens parallel gehenden Versagen des die Atmung 
regulierenden Zentralnervensystems gesehen. Die Wirkung man- 
cher Narcotica, die rasch das präcomatöse Stadium in das tiefe 
Coma überzuführen vermögen, wird so verständlich. 

8. Aus Beobachtung mit dem Lungenventilationsverfahren waren 
Schlüsse auf den Erregbarkeitszustand des Atemzentrums bei aci- 
dotischen Diabetikern gezogen worden, die zum Teil als unzutreffend 
widerlegt werden; sie erhalten eine ungezwungene, völlig befriedi- 
gende Deutung, wenn man die abnorme Reizwirkung der CO,- 
Anhäufung im Blute bei Patienten mit hypokapnischem Blute be- 
rücksichtigt. | | 

9. Es wird der Beweis erbracht, daß H. Straub’s Nachweis 
der zuverlässigen Verwendbarkeit des klinisch leicht und rasch 
brauchbaren Haldane’schen Verfahrens zur Bestimmung des Grades 
der diabetischen Acidose fast für ihren ganzen Verlauf zu Recht 
besteht. Erst beim Auftreten von präcomatösen Symptomen, bei 
Zeichen insufficienter Atmungsregulation gibt das Haldane’sche 
Verfahren — ebenso wie die Kontrolle des CO,-Gehaltes des arte- 
riellen Blutes — nicht völlig einwandfrei die Verhältnisse des 
Blutes wieder; in diesem Fall läßt es im Verein mit der Beobach- 
tung der CO,-Bindungskurve des Blutes die Störungen im Säure- 
Basengleichgewicht des Blutes einwandfrei beurteilen. 


91 


Aus dem pathologischen Institut in Düsseldorf 
und dem pathologisch-anatomischen Institut in Graz. 


ur Mechanik des Gaswechsels beim Lungenemphysem. ’) 


Von 


H. Beitzke. 
(Mit 7 Abbildungen.) 


Die Anatomie des Lungenemphysems ist bisher vornehmlich an 
zwei Punkten angefaßt worden: Beim Studium der Veränderungen 
des Brustkorbs und dem der Veränderungen des Lungengerüsts. 
Was ‚bisher fast ganz vernachlässigt worden ist, sind die kleinsten 
Bronchien und Bronchioli respiratorii; und doch liegt gerade hier, 
wie ich zu zeigen hoffe, ein wichtiger ursächlicher Faktor für die 
beim Emphysem vorhandene schwere Störung des Gaswechsels. 

. Ich ging von den Untersuchungen Dreser’s über die Be- 
wegung der Atemluft in den Alveolargängen der Lungen aus. Es 
war bisher nichts Näheres darüber bekannt, wie sich die ver- 
brauchte Alveolarluft und die frisch eingeatmete Luft zueinander 
verhalten. Mischen sie sich lediglich miteinander oder wird die 
eingeatmete Luft in anderer Weise ausgenutzt? Die Lehrbücher 
der Physiologie lassen sich hierüber nicht näher aus. Tiger- 
stedt gibt lediglich an, daß von dem mit einem gewöhnlichen 
Atemzug aufgenommenen 500 ccm etwa 150 ccm in den Luftwegen 
zurückbleiben und nur 350 ccm in die Alveolen gelangen; „da die 
Residual- und Reserveluft zusammen etwa 2600 ccm ausmachen, 
beträgt daher die Ventilationsgröße der Alveolen 359,600, d. h. etwa 
Ir Tigerstedt nimmt hiernach offenbar an, daß Alveolarluft 
und eingeatmete Luft sich vollkommen mischen, wenn er es auch 
nicht ausdrücklich ausspricht. Dreser untersuchte nun die Luft- 
strömang an Glasmodellen. Eine enge Glasröhre, die in eine weitere 








. ` 1) Gekürzt vorgetragen auf der Versammlung deutscher Naturforscher und 
Arzte in Innsbruck. 
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überging, stellte den Bronchiolus respiratorius mit zugehörigem 
Alveolargang dar. Das Rohrsystem wurde mit klarem Wasser ge- 
füllt, das die verbrauchte, kohlensäurehaltige Luft bedeutete, 
während die Einatmungsluft durch gefärbtes Wasser dargestellt 
wurde; durch Zurückziehen und Vorschieben eines Spritzenstempels 
am weiten Ende der Glasröhre wurden die Atembewegungen nach- 
geahmt. Zu seinen ersten Versuchen benutzte Dreser das Modell 
der Abb. 1, worin das enge Rohr allmählich (trichterförmig) in 
das weite überging. Es zeigte sich, daß hier eine Mischung der 
beiden Flüssigkeiten überhaupt nicht stattfindet. Den Anfang des 
Versuches zeigt Abb. 1a. Zog Dreser den Spritzenstempel zu- 
rück, so senkte sich eine Säule der gefärbten Flüssigkeit in den 
weiten Rohrabschnitt hinein (1b), um bei Zurückschieben des 
Stempels wieder zur Ausgangsstellung (la) zurückzukehren. 
Dreser sah sich nun in den Lehrbüchern und Atlanten der 
Histologie die Gestaltung der Bronchioli respiratorii und Alveolar- 
gänge näher und fand, daß sein erstes Modell den tatsächlichen 
Verhältnissen nicht entsprach. Henle, Kölliker und Oppel 
geben übereinstimmend an, daß der Bronchiolus respiratorius beim 
Übergang in den Alveolargang eine plötzliche Erweiterung 
erfährt. Das geht auch aus den Abbildungen bei Kölliker 
(Abb. 2) und Rauber-Kopsch sehr deutlich hervor. Dreser 
nahm nun nach Branca und Rauber-Kopsch folgende Ver- 
hältnisse an: Länge des Alveolargangs 3 mm, Durchmesser des 
Endbronchiolus '/, mm, des Alveolargangs ’, mm. Danach baute 
er ein zweites Modell (Abb. 3), bei dem ein enges Glasrohr plötz- 
lich in ein viermal so weites überging. Das zweite Glasrohr hatte 
die sechsfache Länge seines Durchmessers; um die Einatmung 
nachzuahmen, wurde der Spritzenstempel um ?°/, der Länge des 
weiten Rohres (Alveolargangs) zurückgezogen (da Dreser die 
Ventilationsgröße zu !/, statt wie Tigerstedt zu 1 annimmt). 
Nun wurden die Ergebnisse andere. Beim Anziehen des Spritzen- 
stempels schoß die gefärbte Flüssigkeit in dünnem Strahl bis auf 
den Stempel hinab (Abb. 3b), beim Zurückschieben des Stempels 
fiutete sie nicht wieder hinauf, sondern die gefärbte Säule wurde 
unmittelbar an der Einmündung des engen Rohres abgekniffen, 
und die oberste Partie des ungefärbten Wassers durch das enge 
Rohr hinausgedrückt, während das gefärbte sich unten über dem 
Stempel ausbreitete und seitlich hinaufschob (Abb. 30). Bei Wieder- 
holung des Spiels sieht man noch deutlicher, daß unter den ge- 
gebenen Verhältnissen die gefärbte Flüssigkeit zunächst in axialem 
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a Abb. 1. b Abb. 2. 


Strome bis zum Grunde der weiten Röhre geht, um dann um- 
biegend die Seitenflächen zu bestreichen und nach oben durch das 
enge Rohr wieder abzuströmen (Abb. 3d). „Erst etwa mit dem 
sechsten Atemzuge“, sagt Dreser, „käme die mit dem ersten 
Atemzuge eingeatmete Luft zum Wiederaustritt, nachdem sie, das 
dem Ductulus auskleidende Kapillar- 
gefäßnetz bestreichend, vom ent- 
ferntesten blinden Ende her in 
etwa sechs Etappen oder Atem- 
zügen entlang wandernd zum Aus- 
gang, dem Endbronchiolus, zurück- 
gelangt. Günstiger läßt sich wohl 
. mit solch einfachen Mitteln die Aus- 
nutzung der Luft nicht gestalten.“ 
Herr Kollege Dreser hatte 
die Freundlichkeit, mir seine Ver- 
suche vorzuführen. Ich habe sie 
wiederholt nachgeprüft, konnte 
ihren tatsächlichen Ablauf voll- 
kommen bestätigen und war in der 
Lage, die Versuche nach einigen a b ë 
Richtungen hin zu ergšuzen. Abb. 3. 
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Zunächst stimmen die Angaben von Branca über das Lungen- 
gewebe, auf die sich Dreser in erster Linie stützt, nicht völlig 
mit der klassischen Beschreibung von Kölliker überein und sind 
zudem durch die neueren Untersuchungen von Laguesse und 
d’Hardiviller, Loeschcke und Husten überholt. Danach 
teilen sich die kleinsten Bronchien, die noch keine Alveolen tragen, 
die Bronchioli terminales, in die Bronchioli respiratorii I., II. (und 
III.) Ordnung, die bereits an der der begleitenden Arteriole abge- 
kehrten Seite mit Alveolen besetzt sind. Aus den Bronchioli 
respiratorii gehen durch Teilung die wurstförmigen Alveolargänge 
(zwei, selten mehr, bis zu fünf) hervor, die keinen mit Zylinder- 
epithel bekleideten Wandabschnitt mehr besitzen, sondern ringsum 
nur aus Alveolen bestehen. Sie können sich noch einmal teilen 
und verzweigen sich schließlich in die mehr fächerförmig ge- 
stalteten Alveolarsäckchen. Ich habe diese Verhältnisse an Serien- 
schnitten normaler Lungen studiert und zwar besonders mit Rück- 
sicht auf die Lichtung der Bronchiolen und Alveolargänge. 


Von den zu untersuchenden Lungen wurden Teile bei der Sektion 
gleich in situ ahgebunden, unter möglichster Vermeidung jeglichen 
Druckes abgeschnitten und in Formalin gehärtet. Ist gründliche Härtung 
erfolgt, so braucht man bei normalen Lungen nicht mehr so ängstlich zu 
sein und kann die zur Untersuchung herausgeschnittenen Stücke getrost 
mit der Pinzette ein wenig drücken, um Luftbläschen zu entfernen, die 
unter der Luftpumpe nicht herausgehen. Alsdann Paraffineinbettung und 
Serienschnitte. Hat man zufällig eine ungünstige Schnittrichtung ge- 
wählt, so kann man unter Umständen lange nach geeigneten: Stellen 
suchen. Am übersichtlichsten sind Kinderlungen. 


Zunächst ließ sich der für Dreser’s Untersuchungen wichtige 
Umstand bestätigen, daß die Teilungsstelle der Bronchioli respi- 
ratorii III. Ordnung verhältnismäßig eng ist, um dann mit plötz- 
licher Erweiterung in die beiden daraus entspringenden Alveolar- 
vorgänge überzugehen, wie das auch schon von den oben zitierten 
Anatomen geschildert ist. Aber nicht nur hier, sondern auch bei 
der Teilung des Bronchiolus terminalis und bei der Aufteilung der 
Bronchioli respiratorii in solche II—III. Ordnung ist mehr oder 
minder ausgesprochen eine plötzliche Erweiterang zu sehen, ein 
Umstand, den auch Loeschcke hervorgehoben hat. Daß Husten 
diese plötzlichen Erweiterungen entgangen sind, dürfte daran liegen, 
daß er zur Härtung Formalin in den Bronchialbaum injizierte und 
so gerade den nachgiebigsten Teil, die Bronchioli respiratorii und 
Alveolargänge ausdehnte und deformierte; ich habe jedenfalls’ ver- 
bältnismäßig so weite Bronchioli respiratorii und Alveolargänge, 
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wie Husten sie abbildet, in meinen Schnitten normaler Lungen 
nicht gefunden. Was nun das Verhältnis der Weite des proxi- 
malen zu der des unmittelbar folgenden distalen Abschnittes be- 
trifft, so betrug es beim Übergang der Bronchioli respiratorii in 
die Alveolargänge etwa 1:4, so wie es Dreser angibt, nur, daß 
nicht ein einziger: Alveolargang, sondern zwei aus dem Broni- 
chiolus respiratorius hervorgehen. Bei der Teilung der Bronchioli 
respiratorii ist jedoch das Verhältnis etwas. anders. Es ist im 
Mittel 1:2 und zwar wohl deswegen, weil die Bronchioli respi- 
ratorii nicht vollständig aus Alveolen bestehen, sondern auf der 
der Arteriole zugekehrten Seite noch eine mehr oder minder breite 
glatte Wand mit zylindrischem oder kubischem Epithel haben. 
Das Dreser’sche Modell wird also im Bereiche der Teilung der 
Bronchioli respiratorii den tatsächlichen Verhältnissen nicht ganz 
gerecht. Ich habe es daher etwas abgeändert. Zwar glückte es 
aus technischen Gründen nicht, die Verzweigungen an einem Glas- 
modell nachzuahmen; aber darauf kam es weniger an. Wichtiger 
war die Herstellung einer Form, die den mehr oder minder ein- 
seitig ausgeweiteten Bronchioli: respiratorii möglichst entsprach, 
um auch in diesem Modell die Strömungsverhältnisse in der von 
Dreser angegebenen Weise zu studieren. Die Abänderung sieht 
man in Abbildung 4. Ein enges Rohr mündet plötzlich in einen 
doppelt so weiten Halbzylinder an dessen flach geblasener Seite. 
Die flache Seite stellt die bronchial gebaute, der Arterie anliegende, 
die ausgeweitete die mit Alveolen besetzte Wand des Bronchiolus 
respiratorius dar.. Das unterste Stück ist zylindrisch gelassen zur 
Einfügung des Spritzenstempels. Man kann auch statt des Spritzen- 
stempels einen durehbohrten Stupfen. einsetzen und an das durch- 
gesteckte Glasröhrchen einen Sehlauch: mit einer kommunizierenden 
Röhre anschließen; füllt man das System mit. Wasser, so kann 
man dureh Senken und Heben der kommunizierenden Röhre Ein- 
und Ausströmen des Wassers in dem Bronchiolusmodell (wie bei 
der Atmung) herbeiführen. Ich. habe meine Versuche meist in 
dieser letzteren Art ausgeführt. Läßt man nun in das Modell der 
Abbildung 4 gefärbtes Wasser von oben einströmen, so ergießt es 
sich, wie in 4b ersichtlich, an der flachen Wand des Glasmodells 
nach abwärts und läßt.den ausgebuchteten Abschnitt frei. während 
beim Zurückschieben des Spritzenstempels (oder beim Anheben der 
‚kommunizierenden Röhre) zunächst ungefärbtes Wasser nach oben 
durch den engeren Ansatz entweicht (Abb. SE ganz wie in 
Dreser’s ursprünglichen Modell (Abb. 3). 
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Kann man nun die an diesen Modellen erhaltenen Ergebnisse 
ohne weiteres auf die Luftströmung in der Lunge übertragen ? 
Zwei Einwände sind möglich. Zunächst der, daß die Modelle den 
Bau der einzelnen Abschnitte im atmenden Lungengewebe nur in 
recht in grober Weise wiedergegeben und daß die Modelle nur 
der Längsausdehnung der Bronchioli respiratorii und Alveolar- 
gänge Rechnung tragen. Prüfen wir zunächst das letztere Argu- 
ment an der Hand der schönen Loeschcke’schen Metallausgüsse 
des Lungengewebes, zu deren Untersuchung und Ausmessung mir 
Herr Kollege Loeschcke in liebenswürdigster Weise Gelegenheit 

gab. Von der Teilungsstelle des Bron- 

chiolus terminalis bis zum Ende der Al- 

veulargänge maß ich im Mittel 11 mm, 

während der Durchmesser der Alveolar- 

gänge !/,—?/, mm beträgt; die Bronchioli 

respiratorii sind noch enger. An dieses 

lange und dünne Gebilde greift nun der 

Inspirationszug in der Längsrichtung an, 

da die Längsachse zur Lungenoberfläche 

mehr oder weniger genau senkrecht steht. 

Die Längsausdehnung muß also bei der 

Einatmung ganz unverhältnismäßig über- 

wiegen. Der pyramidenförmige Bau des 

. aus der Teilung eines Bronchiolus termi- 

nalis hervorgehenden Lobulus !) verhindert 

S b o überdies im proximalen, schmaleren und 
Abb. 4. fester gebauten Teil eine merkliche Aus- 
dehnung in querer Richtung. Nur in 

den breiter gebauten Endstücken, den Alveolarsäckchen, kann 
der queren Ausdehnung bei der Einatmung eine größere Rolle 
zukommen. Hier wird sich also die rasch heruntergezogene, 
dünne Luftsäule fächerförmig ausbreiten müssen, womit zugleich 
ihre Umkehr und ihr Hinaufstreichen an den Wänden bei der 
folgenden Ausatmung eingeleitet und erleichtert wird. Man sieht 


1) Dies Gebilde trägt seit altersher den Namen „Lobulus“; das geht aus 
den Massen, die Kölliker für den Lobulus angibt, ganz unzweifelbaft hervor. 
Wenn Loeschcke und Husten dafür die Bezeichnung „Azinus“ einführen 
wollen, so kann das m. E nur Verwirrung stiften, zumal der Name „Azinus“ im 
der Lunge schon für eine kleinere Eiuheit (Bronchiolus respiratorii IL oder 
III. Ordnung mit daraus hervorgehenden Alveolargängen (Laguesse und 
d’Hardiviller)) gebraucht wird. 
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also, daß die Modelle durchaus die für die Luftströmung wesent- 
lichen Verhältnisse am atmenden Lungengewebe wiedergeben. 
Der zweite Einwand wäre der, daß Flüssigkeiten keine Gase sind, 
und daß es Bedenken erweckt, aus Strömungen in Flüssigkeiten 
auf solche in Gasen zu schließen. Der Einwand ist insofern be- 
rechtigt, als Gase leichter ineinander diffundieren als Flüssigkeiten. 
Wenn man aber statt des gefärbten Wassers Salmiaknebel und 
statt des klaren Wassers Luft verwendet, wie es Dreser bereits 
getan hat, so kann man sich davon überzeugen, daß der Versuch 
fast ebenso prompt verläuft; bei den gegebenen Verhältnissen der 
durchströmten Röhren hat also die Strömung ein entschiedenes 
Übergewicht über die Diffusion. Im übrigen ist es, wie ich an zustän- 
diger Stelle erfuhr, in der Technik durchaus üblich, Luftströmungen 
an Modellen mit Flüssigkeiten zu studieren, und die Ergebnisse 
sind durchaus verwendbar, sofern die Strömungsgeschwindigkeit 
nicht wesentlich verändert wird, da sonst die Reibungswiderstände 
starke Unterschiede bedingen. Ich habe die oben beschriebenen 
Versuche in verschieden raschem Zeitmaß ausgeführt und gefunden, 
daß bei den gegebenen Abmessungen der Glasröhren die von 
Dreser gefundene Art der Strömung gerade dann am schönsten 
zu sehen ist, wenn man das Senken und Heben des Spritzen- 
stempels (bzw. der kommunizierenden Röhre) im Zeitmaße ruhiger 
Atemzüge ausführt. 

Nach alledem dürfen wir also sicher sein, daß die Luft- 
strömung im normalen atmenden Lungengewebe tatsächlich so ver- 
läuft, wie Dreser es angegeben hat, in einer Art und Weise, die 
die bestmöglichste Ausnützung der eingeatmeten Luft ermöglicht. 
Treten in diesen Verhältnissen nun beim Emphysem 
Veränderungen ein? Ich habe diese Frage an acht Fällen 
von chronischem Lungenemphysem studiert. Die Zahl erscheint 
vielleicht weniger gering, wenn ich hinzufüge, daß dazu über 
1000 Serienschnitte untersucht werden mußten. Die Verhältnisse 
liegen für derartige Untersuchungen bei emphysematösen Lungen 
noch ungünstiger als bei normalen, da man manchmal hundert 
Schnitte und mehr durchmustern muß, bis man auf übersichtliche, 
verwendbare Bilder stößt, wie sie Abb. 5—7 zeigen. 


Die Behandlung geschah ebenso wie bei den normalen Lungen an- 
gegeben. Es wurden Lungenteile zur Untersuchung ausgewählt, die fürs 
bloße Auge ein etwa mittelschweres Emphysem darboten. Man muß nur 
die empbysematösen Lungen beim Einbetten bedeutend vorsichtiger be- 
handeln als die normalen, da das Gewebe bei Druck leicht zerbricht, 
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besonders wenn noch eine sensile Atrophie zur emphysematösen hinzu- 
getreten ist. Mehrere hier nicht berücksichtigte, von alten Leuten 
stammende Fälle waren aus diesem Grunde nicht verwertbar. 


Es erübrigt sich, die Untersuchungsprotokolle der einzelnen 
Fälle ausführlich mitzuteilen, da die gleichen Veränderungen in 
mehr oder minder starker Ausprägung immer wiederkehren. Ich 
kann mich daher sehr kurz fassen und im wesentlichen die Ab- 
bildungen sprechen lassen. Untersucht man den Übergang der 

Sa Bronchioli respiratorii III. (bzw. 
IL) Ordnung in die Alveolar- 
gänge, so sieht man Verhältnisse, 
wie sie Abb. 5 veranschaulicht: 
Der Bronchiolus respiratorius, 
noch kenntlich an dem der 
Arterienseite aufsitzenden kubi- 
schen Epithel, ist stark erweitert 
und geht ganz unmerklich ohne 
Grenze, vor allem ohne plötzlich 
abgesetzte Erweiterung in die 
stark aufgeblasenen Alveolar- 
gänge über. Geht man höher 
hinauf bis zu den Bronchioli 
respiratorii I. Ordnung und zum 
Bronchiolus terminalis, so findet 
man Bilder, wie sie Abb. 6 u. 7 
zeigen. Die Absetzungen und 
’ plötzlichen Erweiterungen sind 
Abb.5. Vergr.1:25. Erklärung im Text. ganz oder fast ganz verschwun- 
den; statt dessen nimmt man ein 
allmähliches, trichterförmiges Weiterwerden der atmenden 
Schläuche wahr. 

Die Folgen dieser bisher noch nicht beachteten Veränderung 
an den Bronchioli respiratorii und Alveolargängen bei chronischem 
Lungenemphysem liegen nach dem Vorhergesagten auf der Hand. 
Die eingeatmete Luft kann nun nicht mehr in dünnem Strahle 
sofort bis ans Ende der Alveolargänge gelangen, sondern sie muß 
wie beim ersten Dreser’schen Versuch (Abb. 1), in den trichter- 
förmig gestatteten Bronchioli respiratorii bei der Atmung hin- und 
herschwanken; sie wird durch die Atembewegung bei stark auf. 
geblasenen Alveolargängen überhaupt nur in den Anfangsteil 
hineinkommen, kann sich also nur sehr unvollkommen mit der 
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Alveolarluft mischen. Ich habe das an mehreren, den emphysematös 
veränderten Bronchiolen und Alveolargängen nachgebildeten Glas- 
modellen, von denen eines der Abb. 6 entsprach, in der oben an- 
gegebenen Weise noch besonders nachgeprüft und bestätigt ge- 
funden. 





Abb. 6. Der Bronchiolus terminalis geht trichterförmig in den Bronchiolus respira- 
torius über ; beim Abgang der Alveolargänge keine Anderung der Weite. Vergr.1:25. 


Ist dies nun bloß ein interessanter Nebenbefund, oder hat er 
in der Pathologie des Emphysems eine Bedeutung? Wir konnten 
bisher die Atemnot des Emphysematikers noch nicht restlos er- 
klären. Wir kennen zwar eine Reihe von Ursachen, nämlich die 
Verkleinerung der Atemfläche, die Starre des Thorax, die beglei- 
tende Bronchitis; aber sie reichen nicht aus. Die Verkleinerung 
der Atemfläche ist selbst in schweren Fällen nicht so stark, daß 
sie die bedeutende Erschwerung des Gaswechsels zu erklären ver- 


Tr 


100 BErTZKE 


möchte; in anderen Krankheiten, z. B. bei Lungenphthise, ist die 
Atemfläche oft viel stärker beschränkt, ohne daß der Gaswechsel 
derart auffällig gestört 
wäre. Die Starre des 
Thorax, die in vielen 
Fällen wenig ausge- 
sprochen ist, kann eben- 
falls die Atmung nicht 
allzusehr behindern; 
denn Staehelin und 
Schütze fanden bei 
Emphysematikern das 
Atemvolumen nicht 
etwa gegen die Norm 
vermindert, sondern er- 
höht. Dagegen war 
der Gaswechsel auf- 
fallenderweise nicht 
oder nur gering ver- 
mehrt. Staehelin 
schließt hieraus, daß 
die Alveolen nicht ge- 
nügend gelüftet werden, 
und erklärt diese Stö- 
rung zum Teil durch 
die begleitende. Bron- 
chitis. Aber Staehe- 
lin ist von dieser Er- 
klärung selbst nicht 
recht befriedigt, zumal 
die Bronchitis nicht 
immer und sehr oft 
nicht in erheblicher 
Stärke vorhanden ist. 
Er sucht daher eine 
schlagendere Erklärung 
Abb. 7. Der Bronchiolus terminalis erweitert sich EEN deg 
trichterförmig zum Bronchiolus respiratorius, der seine ım 
Weite beim Übergang in einen Alveolargang kaum Emphysem auch eine 
ändert. Nur links plötzliche Erweiterung beim Ab- Veränderung des Lun- 
gang eines anderen Alveolargangs. Verg. 1:25. gengewebes, der respi- 
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ratorischen Fläche, und es wäre denkbar, daß diese auch Störungen 
des Gasaustausches zwischen Blut und Alveolarluft zur Folge hat.“ 
Diese von Staehelin sowie bereits von Reinhardt geforderte 
Veränderung samt der durch sie verursachten Störung des Gas- 
wechsels hoffe ich im Vorstehenden klargelegt zu haben. Eine 
Stütze für meine Ausführungen ist die bei schweren Emphysem- 
fällen deutlich nachweisbare mangelhafte Arterialisierung des 
Blutes und die gute Wirkung von Sauerstoffeinatmungen (Meakins). 
Könnte die Inspirationsluft beim Emphysematiker ungehindert an 
die — wenn auch erheblich verringerte — Atemfläche herantreten, 
so würde ein Plus an Sauerstoff nichts ausmachen, da die ver- 
minderte Atemfläche immer noch groß genug wäre und die Sauer- 
stoffspannung der atmosphärischen Luft ausreicht, um das Hämo- 
globin nahezu zu sättigen. Die oben geschilderten Veränderungen 
des Lungengewebes, die eine ausgiebige Ausnutzung der Inspirations- 
luft verhindern und nur eine unvollkommene Mischung mit der 
Alveolarluft zulassen, machen es verständlich, daß hier eine Er- 
höhung des Sauerstoffdruckes in der eingeatmeten Luft zu einer 
Verbesserung der Sauerstoffaufnahme in den Lungenkapillaren 
führen muß. Ich glaube daher mit der vorstehenden Untersuchung 
eine Antwort auf eine bisher noch nicht gelöste Frage in der 
Pathologie des Emphysems gefunden zu haben. 
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Aus der Fakultätsklinik für innere Krankheiten des Leningrader 
medizinischen Instituts. (Direktor: Prof. G. Lang.) 


Plethysmographische Untersuchungen an Gefäß- und 
Herzkranken. 


Von 


A. Tur, mitgeteilt von G. Lang. 
(Mit 7 Kurven.) 


Diese Arbeit bildet ein Glied einer Reihe von Arbeiten unserer 
Klinik, welche die Erforschung der pathologischen Physiologie des 
Gefäßsystems zum Ziel haben. Die Hauptfunktionen des Arterien- 
systems sind: 1. Der Transport des Blutes vom Herzen zu den 
Kapillaren und 2. die richtige Verteilung desselben an die ver- 
schiedenen Organe. Die letztere Hauptfunktion des Arteriensystems 
wird ausgeübt von der Arterienmuskulatur und dem vasomotorischen 
Nervensystem. Wir besitzen zur Zeit keine brauchbare klinische 
Methode um diese Funktion zu prüfen. 

Am meisten Ansprüche, zu einer derartigen Methode zu werden. 
hat offenbar die Plethysmographie. Das Plethysmogramm soll vor 
allem die Volumschwankungen des Arms infolge der Veränderungen 
seines Blutgehalts darstellen. Die Schwankungen des Blutgehalts 
werden wohl hauptsächlich durch die Veränderungen der Füllung 
der Kapillaren bestimmt. Zu diesem Schluß muß man kommen, 
wenn man in Betracht zieht — 1. einen wie großen Durchmesser die 
(Gesamtsumme der Querschnitte der Kapillaren im Vergleich zu dem 
der entsprechenden Arterien und Venen hat und 2. in wie hohem 
Grade sich die Zahl der gefüllten Kapillaren und der Durchmesser 
derselben (z. B. im Muskel) unter dem Einfluß von Arbeit und Ruhe 
ändern (Krogh). Die Anfüllung der Kapillaren geschieht in der 
Regel unter gleichzeitiger Erweiterung der zuführenden Arterien 
(mit Blutstrombeschleunigung in denselben?). Eine Anfüllung der 
Kapillaren nur durch Strombeschleunigung in den Arterien ohne 
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Erweiterung derselben ist nur bei starker Drucksteigerung in den 
zentralen Arterien (Aorta) möglich und erfolgt wohl nur dann, 
wenn die betr. Arterien ihre Erweiterungsfähigkeit eingebüßt 
haben. Eine Abnalıme des Blutgehalts der Kapillaren erfolgt wohl 
auch nur unter gleichzeitiger Verengerung der betr. Arterien. 

Die Möglichkeit schneller Volumschwankungen einer 
Extremität beweist somit, daß die betr. Arterien kontraktions- 
und erweiterungsfähig sind. Die Bedeutung der Plethysmographie 
für die Funktionsprüfung der Arterien in diesem Sinne ist zuerst 
von Romberg und O. Müller erkannt und zur objektiven 
Prüfung der Arterien auf sklerotische Veränderungen in klassischen 
Versuchen ausgenutzt worden. 

Wie gesagt, wird die Blutverteilung durch das vasomotorische 
Nervensystem reguliert. Es lag daher nahe die Funktionsfähigkeit 
dieses Systems speziell seiner Zentren mit Hilfe der Plethysmo- 
graphie zu prüfen. Zu diesem Zweck wird dem Gefäßnervensystem 
eine bestimmte Aufgabe gestellt, deren richtige Ausführung zu 
einer bestimmten Volumveränderung einer Extremität führt. 
E. Weber hat als solche Aufgabe eine bestimmte Muskelbewegung - 
gewählt, welche bei normal funktionierenden vasomotorischen 
Zentren (und normalen Arterien) eine Volumvergrößerung der 
Extremitäten mit einer ganz bestimmten Form der plethysmo- 
graphischen Kurve zur Folge hat. Später hat E. Weber diese 
Methode hauptsächlich zur Prüfung der Kreislaufs- resp. Herz- 
Sufficienz ausgearbeitet, indem er speziell darauf ausging die durch 
ungenügende Blutzufuhr infolge Herzschwäche bewirkte Funktions- 
veränderung der betr. vasomotorischen Zentren festzustellen. 

Es scheint, daß eine Methode, welche es ermöglicht einerseits 
den Grad der Kontraktilität der Arterien — ihrer hauptsächlichsten 
Eigenschaft —, andererseits die Funktionsfähigkeit der vasomotori- 
schen Zentren festzustellen, in der inneren Klinik die weiteste 
Verbreitung und ergiebigste Ausnützung finden müßte. Wenn dem 
nicht so ist, und wir nur verhältnismäßig wenige und sich meist 
widersprechende Arbeiten auf diesem Gebiet finden, so hängt das 
wohl zum größten Teil von der schwierigen und umständlichen 
Methodik ab. Wir stellten es uns daher zunächst zur Aufgabe die 
vorhandene Methodik zu vereinfachen ohne jedoch ihre Empfind- 
lichkeit herabzusetzen. Zu diesem Zweck schien uns der von 
Wiersma vorgeschlagene Plethysmograph besonders geeignet. 
Derselbe besteht, wie bekannt aus einem dünnwandigen Gummi- 
ballon, welcher in die Hand genommen wird; dann wird die ge- 
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schlossene Hand mit einer festen Binde umwickelt. Der Ballon 
wird mit einer Marey’schen Kapsel verbunden, welche das 
Plethysmogramm der Hand auf einem Kymographion aufschreibt. 
Die Marey’sche Kapsel wurde möglichst groß gewählt und auf 
schwache Spannung der Membran geachtet, damit bei größeren 
Volumschwankungen die Entstellung der Kurve infolge starker 
Spannung der Membran möglichst gering bleibt. Der Wiers- 
ma’sche Plethysmograph kann unbegrenzt lange angelegt bleiben, 
beschränkt die Bewegungsfreiheit der Versuchsperson nicht, be- 
nötigt nicht die fortwährende Kontrolle der Temperatur des im 
Mosso’schen Plethysmographen den Arm umgebenden Wassers 
und ist dank der kleinen in ihm enthaltenen Luftmenge und dank 
der Vergrößerung der Volumschwankungen durch den Hebel der 
Marey’schen Kapsel genügend empfindlich. Wir haben die mit 
dem Wiersma’schen Plethysmographen erhaltenen Resultate 
wiederholt mit dem Mosso’schen Plethysmographen nachgeprüft 
und uns überzeugt, daß der Wiersma’sche Plethysmograph zum 
mindesten ebenso empfindlich ist, wie der Mosso’sche. Die bei- 
gegebenen Kurven sollen dies beweisen. Gewiß gibt uns der 
Wiersma’sche Plethysmograph in unserer Anordnung nicht die 
Möglichkeit die Volumschwankungen (in °, des Armvolumens) zu 
messen — doch scheint uns, das für unsere klinischen Zwecke 
nicht so wichtig. Denn, wie schon Romberg und O. Müller 
betonen, ist -die Form der erhaltenen Kurven, besonders die 
Schnelligkeit der Volumschwankungen als Ausdruck der Kontrak- 
tilität resp. Erweiterungsfähigkeit der Arterien höchst wertvoll. 
Wir haben, wie schon erwähnt, speziell auf den Einfluß von Muskel- 
kontraktionen auf das Plethysmogramm geachtet, da solche speziell 
beim Wiersma’schen Plethysmographen leicht Volumschwan- 
kungen vortäuschen konnten. Doch sind Muskelkontraktionen vor 
allem — darin stimmen wir mit E. Weber vollkommen überein 
— immer leicht zu erkennen. Tonusschwankungen der Vorderarm- 
und Handmuskeln, als Ursache der erhaltenen Volumschwankungen 
anzunehmen, ist wohl möglich. Auf ihre Bedeutung werden wir 
später bei Besprechung der E. Weber’schen Methode zurück- 
kommen. Für die gleich zu besprechende Funktionsprüfung der 
Arterien nach Romberg und O. Müller wird die Annahme, daß 
das Plethysmogramm von den Schwankungen des Blutgehalts der 
betr. Extremität abhängt, auch von Bruns nicht bestritten. Dieser 
Autor gibt vielmehr ausdrücklich an, daß Kälte- und Wärmereize 
auf die Haut Volumschwankungen der betr. Extremität infolge 
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vasomotorischer Reaktionen verursachen. Auch würde sich die 
Gesetzmäßigkeit der erhaltenen Resultate durch Tonusschwankungen 
der Skelettmuskeln absolut nicht erklären lassen, da wir dann 
z.B. bei Eisapplikation auf die Haut des Arms als Reaktion eine 
Erschlaffung der Muskulatur desselben Unterarms annehmen müßten. 


Zunächst waren wir bestrebt uns auf Grund eigener Erfahrung 
ein Urteil über den Wert der von Romberg und O. Müller 
vorgeschlagenen Prüfung der Kontraktionsfähigkeit der Arterien 
zu bilden. Die Angaben in der Literatur über die Resultate der 
Nachprüfung dieser Methode sind sehr spärlich und widersprechen 
sich zum größten Teil. Romberg und O. Müller erklären diese 
unbefriedigten Resultate anderer Autoren (hauptsächlich Hellen- 
dall’s und Stähelin’s und Nikolai’s) durch die mangelhafte 
Technik derselben. Ferner sind schon in den Mitteilungen von 
Gumprecht, Romberg und O. Müller, von Veiel und 
Hellendall Hinweise darauf vorhanden, daß bisweilen in hohem 
Grade rigide Arterien eine besonders stark ausgesprochene Eis- 
reaktion geben. Bei Romberg und O. Müller finden wir die 
Sätze — „Hypertoniker, die gelegentlich übernormale 
plethysmographische Ausschläge haben, zeigten (bei 
Veiel) abnorm reichlich gewellte Druckpulse“ (p.93). „Die meisten 
Menschen mit verdickten Arterien sind hypo- oder afunktionell auf 
Eis, manche sind aber auch hyperfunktionell“ (p. 101). 


Uns scheint es vor allem, daß die einander widersprechenden 
Resultate der verschiedenen Nachprüfungen der Methode Rom- 
berg’s und O. Müller’s nicht so sehr durch die schwierige Me- 
thodik bedingt sind, als vielmehr durch die ungenügende klinische 
Analyse der untersuchten Fälle. 


Romberg selbst und seine Schule haben bewiesen, daß die 
palpable Rigidität der peripheren Arterien keineswegs anatomischen 
Veränderungen entspricht. Wir hielten es deshalb für ganz be- 
sonders wichtig vor allem Hypertonie der Arterienmuskulatur und 
arteriosklerotische Veränderungen zu differenzieren. Das vermögen 
wir eben durch die Palpation nicht, und um diese Zustände zu 
unterscheiden, dazu eben benötigen wir in der Klinik einer ein- 
fachen Methode ganz besonders. Die Reaktion auf Eis sollte uns 
eben die Unterscheidung dieser Zustände erleichtern. Vorläufig 
konnte diese differentielle Diagnose nur auf Grund einer allge- 
meinen genauen Analyse und längerer Beobachtung der betr. Fälle 
gestellt werden. 
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Wir haben unser Material, auf Grund einer solchen Analyse, 
folgendermaßen geordnet, (wie auch aus Tabelle I zu ersehen ist): 


Tabelle I. 
Gefäßreaktion auf Eisapplikation. 


Zahl u Keine Ver- | Paradoxe 


| 
Di | Š uwa he Normale 
lagnose | Fälle | Reaktion Cawan orma stärkte | Reaktion 
u elek, Reaktion | Reaktion Reaktion 
a Z 


Personen mit ge- 11 — | = 9 | 1 | 1 
sundem Herzgefäß- | 
system | | | | 

Arteriosklerose ohne: 4 | 1 | 83 | — — = 
Hypertonie x | | 

Arteriosklerose und 12 1 | 3 | 4 2 2 
Hypertonie 

Hypertonie ohne Ar- 2 — = x Sch | 2 = 
teriosklerose | | 

Herzinsufficienz x 4 big, ` 2 1 | 3 o = d 

SES 2 — — | 2 | — | — 
Nephritis | | | 


1. Fälle ohne klinische Herz-Gefäßveränderungen; 2. Fälle mit 
normalem Blutdruck, aber mit ausgesprochenen Erscheinungen der 
peripheren Sklerose (—: bei normalem Blutdruck kann die Rigi- 
dität, Schlängelung und Erweiterung der peripheren Gefäße nur 
als durch anatomische Veränderungen bedingt gedeutet werden); 
3. Fälle, wo klinisch eine Kombination von Arteriosklerose und 
Hypertonie angenommen werden konnte. Die Hypertonie ist ein- 
fach festzustellen; inwieweit aber außer der Hypertonie auch ana- 
tomische Veränderungen vorhanden sind, — das ist sehr schwierig 
zu entscheiden — daher ist die Einordnung der betr. Fälle in 
diese Gruppe sehr unsicher — es können darunter auch Fälle 
sein, wo tatsächlich keine wesentlichen anatomischen Veränderungen 
der betr. peripheren Gefäße vorhanden waren. Die vierte (4) 
Gruppe bilden zwei Fälle, in welchen wir uns bei hohem Blutdruck 
für berechtigt hielten arteriosklerotische Veränderungen wenigstens 
der peripheren Gefäße auszuschließen. Diese Gruppe besteht nur 
aus zwei Fällen, weil wir eben bei ihrer Aussonderung besonders 
streng vorgegangen sind und alle zweifelhaften Fälle der Gruppe 3 
zugeordnet haben. Anschließend haben wir noch zwei Gruppen — 
5. vier Fälle mit Herzinsufficienzerscheinungen und — 6. zwei 
Fälle von chronischem Nephrosonephritis hinzugefügt. Nach der 
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Tiefe der Senkung der Plethysmographischen Kurve nach Eisappli- 
kation unterscheiden wir eine schwache +, eine normale -+--+ und 
eine verstärkte Reaktion +++. 

In drei Fällen haben wir eine paradoxe entgegengesetzte Re- 
aktion beobachtet — eine Erhebung der Kurve nach Eisapplikation 
und zwar war diese Erscheinung in diesen Fällen bei wiederholten 
Untersuchungen konstant (siehe Kurve III). Die in die Tabelle 
eingetragenen Resultate der Gefäßreaktionsprüfung mittels Eis- 
applikation sind übrigens in allen Fällen auf Grund vielfacher 
Wiederholung der Versuche gewonnen (im ganzen haben wir über 
300 Versuche angestellt). Wir haben dabei immer eine ziemliche 
Konstanz der Resultate beobachtet — natürlich immer sowohl 
dieselben Versuchsbedingungen von seiten der äußeren Faktoren 
(Zimmertemperatur, Tageszeit usw.), als auch denselben physischen 
und psychischen Zustand der Versuchsperson vorausgesetzt. 

Wie aus Tab. 1 zu ersehen ist, haben von 11 Individuen mit 
normalem Herz-Gefäßsystem — 9 eine normale Reaktion!) auf 
Eis, 1 Fall eine verstärkte und 1 Fall — eine paradoxe Reaktion. 

Von den 4 Fällen, wo keine Hypertonie, aber fraglos periphere 
Arteriosklerose vorlag, reagierten 3 schwach und einer gar nicht. 


Die zwei Hypertoniker ohne arteriosklerotische Veränderungen 
der peripheren Gefäße reagierten beide verstärkt. 


Im Gegensatz zu diesen beiden Gruppen bietet das Resultat 
der Gruppe „Hypertonie und Arteriosklerose“ das bunteste Bild — 
alle Reaktionsarten sind ziemlich gleichmäßig vertreten. Uns 
scheint dieses bunte Bild vollkommen verständlich, wenn man bei 
seiner Deutung von den Resultaten der Gruppen 1, 2 und 3 aus- 
geht. Die Hypertonie und die Arteriosklerose haben die gerade 
entgegengesetzten Veränderungen der Reaktionsweise der Arterien 
auf Eis zur Folge. Je nach dem, welcher von diesen Faktoren 
überwiegt, erhalten wir eine verstärkte oder eine abgeschwächte 
Reaktion; wenn beide Faktoren sich die Wage halten — resultiert 
eine normale Reaktion. In zwei Fällen dieser Gruppe haben wir 
eine ausgesprochene paradoxe Reaktion beobachtet. Diese paradoxe 
Reaktion deutet auf einen pathologischen Zustand der vaso- 
motorischen Zentren hin. Der Umstand, daß wir gerade in zwei 
Fällen von Hypertonie diese paradoxe Reaktion erhalten haben, und 
besonders auch die ausgesprochene Neigung der Hypertoniker zur 





1) Als normal haben wir eben den Grad der Reaktion angesehen, welchen 
wir in diesen 9 Fällen erhielten. 
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verstärkten Reaktion, kann als Stütze der Theorie angesehen 
werden, welche als nächste Ursache der Hypertonie eine zentrale 
vasomotorische Innervationsstörung annimmt. Es scheint uns so- 
mit nach unseren Resultaten, daß die widerspruchsvollen Ergeb- 
nisse der Nachprüfungen der Methode Romberg’s und O. Müllers 
sich eben dadurch erklären lassen, daß von den Autoren Arterio- 
sklerose und Hypertonie nicht genügend auseinandergehalten worden 
sind. Uns erscheint somit diese Methode ganz besonders wertvoll 
als klinische Funktionsprüfung des Arteriensystems, da sie uns 
nicht nur über die anatomischen Veränderungen der Arterien, 
sondern auch, selbstverständlich in Verbindung mit anderen 
klinischen Daten, über den Zustand ihrer Innervation in vielen 
Fällen aufzuklären imstande ist. Es erscheint uns noch für weitere 
Beobachtungen beachtenswert, daß bei der Eisapplikation, wie 
auch bei anderen Reaktionen, gleichzeitig mit der Senkung resp. 
Erhebung der Kurve ein Kleiner- resp. Größerwerden der Puls- 
ausschläge erfolgt. Doch ist keineswegs ein vollkommener Par- 
allelismus dieser Veränderungen mit den Schwankungen der ganzen 
Kurve vorhanden. Dieser Umstand scheint uns weiterer Er- 
forschung wert. 

Die zweite Richtung, in welcher die Anwendung der Plethysmo- 
graphie in der Klinik von der größten Bedeutung zu werden ver- 
spricht, ist ihre Anwendung zur Untersuchung des funktionellen 
Zustandes der vasomotorischen Zentren. In dieser Richtung sind 
die Arbeiten von E. Weber und seiner Schule von hervorragender 
Bedeutung. Für die Klinik sind sie freilich vorläufig fast nur in 
einer Richtung ausgenützt worden und zwar von E. Weber selbst 
zur Feststellung der Herzinsufficienz. Mir scheint, daß auch viele 
andere Fragen der Pathologie des vasomotorischen Systems mit 
dieser Methode erforscht werden könnten und daß in nächster 
Zukunft zum großen Teil dank dieser Methode wir an Stelle der 
gegenwärtigen verschwommenen Begriffe ein streng wissenschaftlich 
ausgearbeitetes Kapitel der Pathologie der zentralen Gefäß-Inner- 
vation zu erwarten berechtigt sind. 

Was die Bestimmung der Herzinsufficienz mit der E. Weber’schen 
Methode betrifft, so muß man von vornherein betonen, daß dabei 
die Herzinsufficienz in erster Linie indirekt auf Grund der Funktions- 
störung der vasomotorischen Zentren infolge ungenügender Blut- 
versorgung bestimmt wird. Herzinsuffcienz verursacht mangelhafte 
Blutzirkulation und infolgedessen eine Funktionsstörung höherer 
Vasomotorenzentren, welche sich hauptsächlich nicht in einer Ab- 
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schwächung, sondern in der Umkehr der Reaktion äußert: wenn 
ein Teil der Körpermuskulatur, — bei E. Weber derjenige eines 
Unterschenkels — eine Arbeit leistet, erfolgt an Stelle der normalen 
Erweiterung der Muskelgefäße überhaupt und des im Plethysmo- 
graphen eingeschlossenen Arms im speziellen — eine Verengerung 
derselben. 


In zweiter Linie äußert sich die Herzinsufficienz im Ablauf 
der plethysmographischen Kurve — träger Anstieg und besonders 
träger Abfall der Kurve. Diese Veränderungen der Kurve sollen 
eine direkte Äußerung der Herzschwäche sein, da sie eine Ver- 
langsamung der betreffenden Blutverschiebung dokumentieren. 
Speziell die träge zum Ausgangsniveau zurückkehrende Kurve be- 
weist eine Erschwerung des Abtransports des Bluts aus der 
Körpermuskulatur resp. aus den Baucheingeweiden infolge von 
durch Schwäche des rechten Herzens bedingter venöser Stanung. 

Wir haben diese Funktionsprüfung des Herzens nach E. Weber 
in 45 Fällen und zwar in jedem Fall wiederholte Male ausgeführt 
und sind zu einer mehr oder weniger vollkommenen Bestätigung 
der Resultate E. Weber’s gekommen. Bei 19 herz- und gefäß- 
gesunden Personen erhielten wir stets eine normale positive Kurve; 
in 5 Fällen von ausgesprochener Herzinsufficienz war die Kurve 
immer negativ. Bei geringeren Graden von Herzinsufficienz er- 
zielten wir durch Ermüdung leicht eine Umkehr der Kurve. Bei 
Herzgesunden ließ sich diese Umkehr nur durch starke Ermüdung 
erzielen. 


Bei Herz- und Gefäßkranken beobachteten wir oft die trägen 
Kurven und die nachträglich ansteigenden. Auch hier können wir 
die Angaben E. Weber’s über die Bedeutung dieser Veränderungen 
vollkommen bestätigen, — soweit eine genaue Analyse der Zirku- 
lationsstörung in den betreffenden Fällen möglich war. 


Eine stets negative Kurve ohne ausgesprochene Herzinsufficienz 
erhielten wir bei einem Kranken mit Aortitis syphilitica, Athero- 
sklerose und geringen Erscheinungen von Herzschwäche. 


Im Gegensatz zu E. Weber haben wir in mehreren Fällen 
von Diabetes, M. Basedowii und leichten urämischen Zuständen 
stets normale Kurven bei Muskelarbeit erhalten. — 


Wir haben im ganzen den Eindruck bekommen, daß die Me- 
thode E. Weber’s — natürlich im Verein mit den anderen 
klinischen Untersuchungsmethoden — sehr interessante und wichtige 
Resultate ergibt und beabsichtigen sie weiterhin in der Klinik aus- 
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giebig anzuwenden und an einem größeren klinisch möglichst ge- 
nau analysierten Material ihre Bedeutung zu präzisieren. 

Wenn unsere Resultate somit im allgemeinen mit denjenigen 
E. Weber’s und seiner Mitarbeiter übereinstimmen, so stehen sie 
in mehr oder weniger großem Widerspruch mit den neueren Ar- 
beiten von Liebesny und Scheminsky, Frey und Löhr und 
besonders Bruns. 


Die ersteren vier Autoren und ebenso Golscheider halten 
die Methode E. Weber’s zur Funktionsprüfung des Herzens nicht 
geeignet, da die negative Kurve und die verschiedenen patho- 
logischen Variationen der positiven kein eindeutiges Zeichen einer 
Herzinsufficienz seien. Die vasomotorischen Zentren reagieren zu 
leicht mit Veränderung ihrer normalen Funktion auf die ver- 
schiedensten Einflüsse. Mit anderen Worten: die normale Arbeit 
der Gefäßnervenzentren und die pathologischen Abänderungen der- 
selben seien nicht konstant genug um als Indikator der Herz- 
funktion verwandt zu werden. Negative Arbeitskurven kommen 
oft bei „normalen“ Individuen vor, bei Neuropathen, eine muskuläre 
Herzinsufficienz ließe sich nicht von einer „Herzneurose“ differen- 
zieren USW. 

Was zunächst die bei normalen Individuen erhaltenen Resultate 
betrifft, so behauptet E. Weber, daß sie in seinen vielen Hunderten 
Fällen ohne Ausnahme positive Arbeitskurven geben. 


Frey und Löhr hatten von 33 normalen Personen — 6 positive, 
6 negative, 6 gar keine und 14 unzuverlässige Kurven. 

Liebesny und Scheminsky — von 50 gesunden Personen — 
6 positive, 16 unklare und von 28 gar keine Kurven. 

Bruns (und Römer) hatten von 20 Herzgesunden — etwa !, 


positive Kurven. 


Wir erhielten bei 19 herz- und gefäßgesunden Individuen in 
allen Fällen positive Kurven. Unklare und unbeständige Kurven 
erhielten wir nur in 4 von im ganzen 45 Fällen. 


Bei ausgesprochener Herzinsufficienz sind nur von E. Weber, 
Frey und Löhr und uns die Arbeitskurven bestimmt worden. 
Hier herrschte eine ziemliche Übereinstimmung der Resultate, 
denn auch Frey und Löhr finden, daß „dekompensierte Fälle 
ergaben, wenn man überhaupt deutliche Kurven erhielt, fast immer 
negative Kurven“. Liebesny und Scheminsky haben fast gar 
keine Herzkranke untersucht. Bruns dagegen resümiert seine 
Resultate folgendermaßen: „Auch die bei etwa 40 Herzkranken auf- 
genommenen plethysmographischen Arbeitsversuche ergaben, daß 
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Normalarbeitskurven ebenso wie die vier von E. Weber aufge- 
stellten pathologischen Kurventypen sich wahllos verstreut bei 
sicher funktionell genau so wie bei schwer organisch Herzkranken 
vorfinden.“ 

Wie schon gesagt, haben wir in allen Fällen unsere Resultate 
auf Grund wiederholten Kurvenaufnahmen (in über 300 Versuchen) 
eingetragen und dabei immer eine ziemliche Konstanz der Resultate 
beobachtet — natürlich immer sowohl dieselben Versuchsbedingungen 
von seiten der äußeren Faktoren (Zimmertemperatur, Tageszeit, 
Abwesenheit von störenden Sinneseindrücken usw.) als auch den- 
selben physischen und psychischen Zustand der Versuchsperson 
vorausgesetzt. Der enorme Einfluß der Psyche auf die Versuchs- 
ergebnisse bei plethysmographischen Untersuchungen läßt sich 
selbstverständlich nur durch Innehaltung bestimmter Versuchs- 
bedingungen und strenge Beachtung des psychischen Zustandes der 
Versuchsperson eliminieren. Nicht umsonst ist ja die Plethysmo- 
graphie in noch weiterem Maße eine der experimentellen Psycho- 
logie dienende Methode. 

Aber die Vasomotorenzentren sind nicht nur psychischen, 
sondern auch vielerlei anderen Reizen (Ermüdungsstoffe, abnorme 
Stoffwechselprodukte, termische Reize usw.) gegenüber offenbar 
äußerst empfindlich; vielleicht sind sie von allen Zentren des vege- 
tativen Nervensystems die empfindlichsten, die labilsten — weil 
am meisten beansprucht und hoch differenziert. Alle diese Ein- 
flüsse hindern die normale Reaktion, können pathologische Re- 
aktionen bedingen und erschweren die durch ungenügende Blut- 
zufuhr infolge von Herzinsufficienz bedingte Reaktionsänderung 
auszusondern. 

Dies sind wohl die Hauptgründe der widerspruchsvollen Re- 
sultate von Liebesny und Scheminsky, Frey und Löhr 
und Bruns bei gesunden Personen und teilweise auch bei Herz- 
insufficienz. 

Dazu kommt noch die schwierige Technik an und für sich. 
Dies alles gestaltet gewiß die klinische Plethysmographie vor- 
läufig zu einer schwierigen Methode, welche größere Übung er- 
fordert und vor allem einer genauen und kritischen Analyse des 
Zustandes der untersuchten Kranken und der erhaltenen Resultate 
— aber dasselbe gilt ja für die meisten der modernen klinischen 
Untersuchungsmethoden. Es erfordert immer vieler Arbeit, bis 
wir eine derartige Methode vollkommen beherrschen. Erst dann 
können wir ihren Wert richtig einschätzen. Bis dahin aber sind 
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jedenfalls positive Resultate beweisender als negative. Daß wir 
derartige positive Resultate mit unserer wesentlich einfacheren 
Methodik erhalten haben, berechtigt uns zu der Hoffnung, daß diese 
Vereinfachung einen Fortschritt bedeutet. 

Was die Kritik von Bruns an der Weber’schen. Methode be- 
trifft, so ist es schwer aus dem Autoreferat der Verhandlungen 
(ohne Tabellen, Kurven, Zahlenangaben) sich ein Urteil über seine 
Methodik zu bilden. Das wichtigste dabei ist, in welcher Weise 
die Skelettmuskelbewegungen des in Plethysmographen ruhenden 
Arms registriert worden sind Wenn dabei Volumschwankungen 
aufgezeichnet wurden, so können sie ebenso durch Muskelkontrak- 
tionen, als auch durch Veränderung der Gefäsfüllung bedingt sein. 
Der Absatz über die elektrographische Kontrolle (mittels Seiten- 
galvanometers) ist zu kurz gefaßt und ohne Erläuterung die 
Feststellung „einer elektrischen Registrierung passiver Mittel- 
bewegungen“ nicht verständlich. Es muß eine ausführliche Publi- 
kation und Nachprüfungen besonders der einwandfrei erscheinenden 
plethysmographischen Versuche mit dem total abgestauten Arm 
abgewartet werden. Aber schon jetzt scheint es mir berechtigt 
die Untersuchungen von Brunsund Mitarbeitern dahin einzuschätzen, 
daß sie eine Mahnung sind auf die Methodik der Plethysmo- 
graphie besonders zu achten, daß sie die E. Weber’schen Resultate 
aber in ihrem wesentlichen Wert nicht berühren. E. Weber hat 
ja selbst ausführliche Kontrolluntersuchungen über den Einfluß von 
Skelettmuskelbewegungen des betreffenden Arms auf das Plethysmo- 
gramm angestellt und diesen Einfluß ausgeschaltet (S. 317 in 
Kraus, Herzsufficienz). 

Die von E. Weber und seinen Schülern, teilweise von Frey 
und Löhr und von uns mit der E. Weber’schen Methode beob- 
achteten Erscheinungen können jedenfalls vom Standpunkte des 
alleinigen Einflusses von Muskelbewegungen. des betreffenden Arms 
auf das Plethysmogramm nicht erklärt werden. 

Es erscheint uns noch von Interesse auf das Verhältnis der 
Eisreaktion zur E. Weber'schen Reaktion hinzuweisen, da wir 
die meisten Kranken sowohl mit der E. Weber’schen, als auch mit 
der Eis-Methode Romberg’s und O. Müller’s untersucht haben. 
Dabei ergab sich, daß wir durchweg, wie auch zu erwarten war, 
bei fehlender Reaktion auf Eis auch keine Kurve bei Muskelarbeit 
erhielten. Im übrigen bestand in den Versuchsergebnissen keine 
Übereinstimmung. So reagierte zum Beispiel ein Neurastbeniker 
(nach überstandener Influenza), welcher auf Eis eine paradoxe 
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Reaktion hatte, auf Muskelarbeit normal. Von den beiden anderen 
Versuchspersonen, — ausgesprochenen Hypertonikern, welche para- 
doxe Eisreaktionen hatten, — reagierte auf Muskelarbeit nur einer 
mit einer unklaren, die andere mit einer nachträglich ansteigenden 
Kurve. Von den Herzkranken, welche mit einer negativen Kurve 
auf Muskelarbeit reagierten, hatten 3 eine normale und 2 eine 
schwache Eisreaktion.e Ein derartiges Verhalten der zwei Re- 
aktionen beweist, was auch a priori anzunehmen war, daß wir es 
mit Reaktionen zu tun haben, welche in verschiedenen Reflexbogen 
durch verschiedene Zentren verlaufen. Wir hoffen, daß eine weitere 
Analyse dieser plethysmographischen Reaktionen uns vielleicht 
noch wertvolle Ergebnisse im Sinne einer genaueren Funktions- 
prüfung des Vasomotorensystems liefern wird. | 

Besonderes Interesse verdient, wie es uns scheint, das Studium 
der Umkehr der Reaktionen, wie wir sie in 3 Fällen von Eis- 
reaktion und bei Muskelarbeit unter verschiedenen Bedingungen 
(Herzinsufficienz, Ermüdung usw.) beobachtet haben. Es scheint 
eine Eigentümlichkeit der vasomotorischen Zentren zu sein bei 
verschiedenen pathologischen und physiologischen Änderungen ihres 
funktionellen Zustandes nicht so sehr mit Abschwächung und Ver- 
schwinden der normalen Reaktion zu reagieren, sondern mit einer 
Umkehr derselben. Vom Standpunkt der Lehre von der Bedeutung 
der Ka- und Ca-Ionen für die Funktion des vegetativen Nerven- 
systems erscheint das verständlich. Wir müssen freilich hinzu- 
fügen, daß wir in mehreren Fällen, in welchen wir auf Grund des 
allgemeinen klinischen Bildes eine schwere sogenannte vasomoto- 
rische Nenrose anzunehmen berechtigt waren, mittels der plethysmo- 
graphischen Methoden keinerlei Abweichung von der Norm fest- 
stellen konnten. Wir sehen das als Beweis dafür an, daß unsere 
Vorstellungen von diesen sagen, vasomotorische Neurosen noch recht 
anklar sind. 

Von der Vorstellung geleitet, daß die plethysmographische 
Methode als Methode der Prüfung des vasomotorischen Systems in 
weiterem Sinne ausgearbeitet werden muß, haben wir noch speziell 
auf die Erscheinungen in der plethysmographischen Kurve geachtet, 
welche die Physiologie als direkte Äußerungen des Zustandes der 
vasomotorischen Zentren betrachtet und zwar auf die sog. Traube- 
Hering’schen und 8. Mayer’schen Wellen. Wir betrachten 
unsere Beobachtungen in dieser Richtung nur als Material für 
weitere Untersuchungen und beschränken uns darauf die betr. 
Resultate in Form der Tab. II mitzuteilen und darauf hinzuweisen, 
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Plethysmographische Untersuchungen an Gefäß- und Herzkranken. 
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daß die Sigmund-Mayer’schen Wellen auf Grund dieser Re- 
sultate vielleicht als eine Äußerung erhöhter Labilität der vaso- 
motorischen Zentren angesehen werden können. Bemerkenswert 
ist wiederum, daß sie bei hypertonischen Zuständen fast regelmäßig 
vorhanden und stark ausgesprochen sind. In dieser Hinsicht werden 
sie offenbar nur von der Neurasthenie übertroffen. Ferner erscheint 
uns von Interesse, daß die S. Mayer- Wellen meist dann am aus- 
gesprochendsten sind, wenn die Versuchsperson sich in vollkommener 
psychischer Ruhe befindet. Während der Bewegungsprobe oder 
Eisapplikation verschwinden sie in der Regel. In dieser Hinsicht 
herrschen hier offenbar dieselben Verhältnisse wie bei der respo- 
ratorischen Arrbythmie, welche, wie bekannt, bei jeglicher psychi- 
schen Erregung verschwindet oder wenigstens schwächer wird 
(Wiersma). 


Tabelle II. 











Si d-M -Well Traubo- 
Diagnose ne er aan Hering- 
stark | schwach | keine Ä Wellen 
| 
Gesund | 8 | a = 5 | 3 | s= 
Herzkranke im Dekompen- 4 | — x 2 2 x 1 
gationszustande | | 
ArterioskleroseohneHyper- be 3 2 j 1 
' tonie | | 
Hypertonie und Arterio-| 13 | 9 | 1 2 ° 
` sklerose l | | 
Hypertonie ohne Arterio- 2 | 2 SCENE = 
sklerose | | | 
Chronische Nephritis 2102 es == 1 
Neurasthenie 8 | 8 — — | 2 
Diabetes mellitus 4 | 4 = Së, 1 4 
M. Basedowii 1 | 1 — SS | se 
Asthma Bronchiale 1 | — — | en 


Wir glauben unsere Resultate folgendermaßen zusammenfassen 
zu können: 

1. Der Wiersma’sche Plethysmograph eignet sich für klinische 
Zwecke ganz besonders, da er die plethysmographische Methodik 
in hohem Grade vereinfacht ohne die Empfindlichkeit derselben 
herabzusetzen. 


2. Die Eisreaktion nach Romberg und O. Müller ist bei 
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Sklerose der peripheren Arterien abgeschwächt oder erfolgt über- 
haupt gar nicht. 

3. Hypertonie ohne Arteriosklerose bewirkt eine Verstärkung 
dieser Reaktion. 

4. Bei Hypertonie mit Arteriosklerose hängt das Resultat der 
Eisreaktion von dem gegenseitigen Verhältnis dieser zwei einander 
entgegengesetzt wirkenden Faktoren ab. 

5. Die E. Weber’sche Methode zur Funktionsprüfung des 
Rerzens ergibt klinisch wertvolle und interessante Resultate. 

6. Die Sigmund-Mayer’schen Wellen können vielleicht als 
Äußerung einer erhöhten Labilität der vasomotorischen Zentren 
angesehen werden. 

7. Die Plethysmographie muß zu einer klinischen Methode 
der Funktionsprüfung des vasomotorischen Nervensystems ausge- 
arbeitet werden. 
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Aus der Fakultätsklinik für innere Krankheiten des Leningrader 
medizinischen Instituts. (Direktor: Prof. G. Lang.) 


Über die klinische Bestimmung der Arterienwandspannung 
und ihre Bedeutung, 
Von 
A. Müller. 
(Mit 5 Kurven.) 


Die vorliegende Arbeit, als Glied einer Reihe von Arbeiten 
unserer Klinik, die sich als Ziel das Studium der pathologischen 
Physiologie des Gefäßsystems setzen, behandelt die Bestimmung des 
Tonus der Gefäßmuskulatur peripherer Arterien mittleren Kalibers. 

Der arterielle Blutdruck, speziell der maximale, wird in der 
Klinik nach dem Drucke bestimmt, der erforderlich ist, um eine 
Arterie derart zusammenzudrücken, daß ihr Lumen mehr oder 
minder vollständig verschwindet. Ein solcher Druck hat einen aus 
folgenden Komponenten bestehenden Widerstand zu überwinden: 
1. dem Blutdruck in dem Gefäß, den wir hier übergehen, und 
2. dem Widerstand, den die Arterienwandung infolge ihrer eigenen 
Spannung dem äußeren Drucke entgegenstellt.e. Die Frage über 
den Widerstand der Arterienwandung ist nicht neu; aber aus dem 
Studium der Literatur ist ersichtlich, daß bis 1916 alle Versuche, 
die einer Bestimmung dieses Widerstandes galten und fast durch- 
weg experimentell ausgeführt wurden, nur vom Standpunkte einer 
Analyse der üblichen Methodik der Blutdruckmessung unternommen 
wurden. Die Arterienwandspannung selbst und ihre Veränderungen 
bei verschiedenen pathologischen Zuständen wurden dabei nicht 
genauer erforscht. — Alles, was in dieser Beziehung in der Literatur 
vorhanden ist, besteht in der Feststellung der Tatsache, daß der 
Widerstand der Arterienwand 1—13 mm Hg bei niedrigem Drucke 
beträgt, und bis auf 30 mm Hg steigen kann, wenn der Blutdruck 
stark erhöht ist. Einen prinzipiellen Wert hat das Resultat ex- 
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perimenteller Arbeiten Janeway’s und Park’s, nach welchen 
der Grad der Muskelspannung der Arterienwand, d.h. der Zustand 
desarteriellen Tonus, den größten Einfluß aufden Widerstand, welchen 
die Arterienwandung der Kompression entgegenstellt, ausübt und 
beim Menschen (ausgeschnittene überlebende Arterien) bis auf 
30 mm Hg steigen kann. Diese Tatsache weist schon auf die 
Bedeutung hin, welche die Bestimmung des Arterienwandwider- 
standes für das Studium des arteriellen Tonus haben kann. Diese 
Ergebnisse stehen auch in voller Übereinstimmung mit den Resul- 
taten der Arbeiten Romberg’s und seiner Schule, nach welchen 
der durch Palpation bestimmbaren Rigidität der Arterien nicht 
anatomische, sondern hauptsächlich funktionelle Momente zugrunde 
liegen. Eine weitere Verwertung dieser Beobachtungen beim 
Studiam der Arterien ist in der Literatur bis zum Jahre 1916 
nicht anzutreffen. In diesem Jahre erscheint in der Zeitschr. f. 
klin. Med. die Arbeit von de Vries-Reilingh „Bestimmung des 
Widerstandes der Arterienwandung* und im Jahre 1918 seine 
- Monographie „Die Blutdruckmessung“. In diesen Arbeiten wird 
der Wert für den maximalen Blutdruck systematisch in seine 
beiden Komponenten — die Arterienwandspannung (AW.) und den 
maximalen Blutdruck im eigentlichen Sinne (MBd.) zerlegt und 
beide Werte gesondert betrachtet, wobei der Wert AW. bei den 
verschiedenen pathologischen Zuständen des Arteriensystems be- 
stimmt und analysiert wird. Zur Bestimmung von AW. schlägt 
de Vries-Reilingh eine sinnreiche Methode vor. S 
Dieselbe besteht in folgendem Verfahren: am Oberarm wird eine 
v. Becklinghausen’sche Manschette angelegt und in die Hand der- 
selben Extremität ein Wie rsma’scher Plethysmograph eingewickelt und 
mit einer Marey’schen Schreibkapsel verbunden. Dann wird der Druck 
in der Manschette über den maximalen arteriellen Druck (welcher von 
uns speziell vorher auf die übliche Weise gemessen war), erhöht. Der 
Plethysmograph schreibt dann auf der Trommel eine gerade Linie. Wird 
jetzt der Druck in der Manschette allmählich gesenkt, so erscheinen 
auf der plethysmographischen Kurve kleine Pulswellen in dem Moment, 
in welchem der Druck in der Manschette um ein Geringes unter den 
‚maximalen Druck in der Arterie gesunken ist. Damit wird der MBd. 4 
AW. bestimmt. Wird der Druck jetzt in der Manschette allmählich 
weiter gesenkt, so folgt eine Periode, in welcher der Abfluß von Blut 
aus der Extremität noch nicht erfolgen kann, das Blut durch die zu- 
führenden Arterien aber mehr oder weniger freien Zutritt hat. Sämt- 
liche Arterien und Venen der Extremität werden maximal mit Blut ge- 
füllt und der Druck in den Venen muß bis zur Höhe des maximal 


arteriellen Drucks steigen. Die plethysmographische Kurve steigt dabei 
an, solange die Blutgefäße das noch unter dem maximal arteriellen Blut- 
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druck einströmende Blut aufnehmen können. Wenn ihre maximale 
Füllung erreicht ist, dann hört die Steigerung der Kurve auf. Bei 
weiterem Sinken des Manschettendruckes beginnt eine Senkung der Kurve 
in dem Moment, in welchem der Druck in der Manschette um ein ge- 
ringes unter den Druck in den abführenden Venen gefallen ist, weil das 
Blut dann aus der Extremität zentralwärts zu entströmen beginnt. Wenn 
der Blutdruck in den Venen der gestauten Extremität dem maximalen 
Druck in der entsprechenden Arterie gleich war, so ist der Druck in 
der Manschette in dem Moment des Beginnes der Senkung der plethys- 
mographischen Kurve gleich dem MBd. + Venenwandwiderstand und 
die Differenz zwischen dem zuerst gemessenen MBd. + AW. und diesem, 
entspricht dem Unterschied zwischen dem Widerstand, welchen die 
Arterienwand und demjenigen, welchen die Venenwand der Kompression 
entgegensetzt.. Da der Widerstand der Venenwand gleich O gesetzt 
werden kann, bestimmt dieser Unterschied den AW. 


Diese Methode hat zur fundamentalen Voraussetzung, daß in 
den Venen einer Extremität, bei vollkommenem Verschluß der ab- 
führenden Venen, peripheriwärts von der Verschlußstelle, wenn der 
Zutritt von Blut durch die Arterien frei ist, sich der Blutdruck 
auf der Höhe des maximalen Blutdruckes in der zufülhrenden 
Arterie einstellt. 

Mit der Richtigkeit dieser Voraussetzung steht und fällt die 
Methode de Vries-Reilingh’s. Da wir weder bei de Vries- 
Reilingh noch sonst wo in der Literatur eine direkte Prüfung 
der Richtigkeit dieser Voraussetzung finden konnten, hielten wir 
es für unumgänglich notwendig diese Prüfung selbst vorzunehmen. 
Zur Blutdruckmessung in den Venen stand uns die exakte Methode 
von Moritz und Tabora zur Verfügung. Da wir jedoch sehr 
hohe Druckwerte in den Venen bei Stauung erwarten mußten, 80 
konnten wir kein Wassermanometer benutzen und wandten daher 
die von Chantraine vorgeschlagene Modifikation der Methode 
von Moritz und Tabora an. Hierbei wird der Blutdruck mittels 
eines Quecksilbermanometers, dem ein mit Chinosollösung gefüllter 
Glasballon vorgeschaltet ist, gemessen. Wir überzeugten uns zu- 
nächst davon, daß eine derartige Anordnung dieselben Werte gibt, 
wie ein Wassermanometer. Darauf bestimmten wir den Blutdruck 
bei 5 Personen (3 mit normalem Blutdruck, 2 mit Hypertonie) in 
der Vena mediana, während am Oberarm eine unter entsprechendem 
Druck aufgeblasene v. Recklinghausen’sche Manschette den 
Blutstrom in den Venen vollkommen unterbrach, denjenigen in 
den Arterien aber nur wenig behinderte. In 3 von diesen Fällen 
wurde die Bestimmung von AW. und der Bilutdruckwerte nach 
de Vries-Reilingh unmittelbar nach der soeben geschilderten 
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direkten Venendruckbestimmung ausgeführt, in 2 anderen Fällen 
etwas später. 


Tabelle 1. 
tut- | Si | y 
© | drack nacn | Meim. art. | Dife- | Maxim. art, Maxim. art 
Nr. Namen ee Riva-Rocei eer: | e E de Vries- |AW. 


während der 


Chantraine Werte | Reilingh Reilingh 





bei Stauung | Stauung + AW. 
| | 
1 | A—f 110 125 15 | 110 125 15 
2 IM-Í. 98 120 | 22 98 112 14 
3 | E—n. 110 120 10 110 120 10 
4 ' K—n 163 183 | 20 162 180 18 
5 G—a 188 210 | 22 192 215 23 


Die in Tabelle I angeführten Resultate dieser Versuche be- 
weisen, daß die Voraussetzung, auf welcher die ganze Reilingh- 
sche Methode basiert, gewiß richtig ist, denn die geringen Diffe- 
renzen der Zahlen lassen sich vollkommen dadurch erklären, daß 
die Bestimmung der verschiedenen Werte nicht genau gleichzeitig 
ausgeführt wurde und man daher bei der Labilität dieser Werte 
auch keine vollkommene Übereinstimmung erwarten kann. 


Die Tatsache, daß in den Venen bei entsprechender Stauung der 
Blutdruck bis zur Höhe des maximalen arteriellen Blutdrucks steigt, ge- 
winnt ein besonderes Interesse, wenn man damit die Resultate von Ka- 
pillardruckmessungen (nach Kylin), welche in unserer Klinik bei gleich- 
artiger Stauung von Weißmann ausgeführt sind, vergleicht. Es erwies 
sich, daß dabei der Kapillardruck auch bei starker Hypertonie im Laufe 
von 5 Minuten nicht höher als bis auf 500 mm H,O steigt. Es muß 
also der Ausgleich des Blutdruckes zwischen Arterien und Venen bei 
entsprechender Stauung nicht durch die Kapillaren, sondern fast aus- 
schließlich durch die sog. derivatorischen Kanäle Hoyer’s erfolgen. 
Diese Kanäle sind bisher nur von Hoyer (zit. nach Krogh) beschrieben 
worden. Von Tigerstedt in der neuen Auflage seiner Kreislaufs- 
physiologie (1923), von Landois-Rosemann (Physiologie, 18. Aufl., 
1923), Starling (1920, Principles of Human Physiology 3 ed.) werden 
sie gar nicht erwähnt. Nur Krogh (Anat. u. Phys. d. Kap. 1924) 
äußert sich ausführlicher in dem Sinne, daß „der von Hoyer gebrachte 
Nachweis des Vorhandenseins dieser Anastomosen noch nicht als end- 
gültig anerkannt werden kann“. Uns scheint, daß unsere Resultate in 
Verbindung mit derjenigen von Weißmann einen überzeugenden Be- 
weis der Existenz dieser direkten Verbindungen zwischen Arterien und 
Venen erbringen und zugleich einen Hinweis auf die Bedeutung der- 
selben enthalten. Da derartige Stauungen an den Extremitäten gewiß 
sehr oft unter den Bedingungen des gewöhnlichen Lebens durch Druck 
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erzeugt werden können, entstünde für die Kapillaren oft die Gefahr einem 
Druck ausgesetzt zu werden, welchen sie wohl gewiß nicht gewachsen 
sind. Durch die derivatorischen Kanäle strömt das Blut in die Venen 
über und diese nehmen dank ihrer großen Dehnbarkeit beträchtliche 
Blutmengen auf. Es sind diese Kanäle somit wohl auch als eine Vor- 
richtung anzusehen, welche mit dazu dient, die Unabhängigkeit der Ka- 
pillaren vom Arteriendruck und damit ihre Selbständigkeit in der Begu- 
lation des in ihnen herrschenden Blutdruckes und der Stromgeschwindig- 
keit zu bewahren. 


Nachdem wir uns von der Richtigkeit der der de Vries- 
Reilingh’schen Methode zugrunde liegenden Voraussetzung über- 
zeugt hatten, bestimmten wir AW. bei 50 Kranken, um uns über 
die betreffenden Werte zu orientieren. 15 von diesen Kranken 
waren jugendliche Personen mit gesundem Gefäßsystem und 
35 Personen vorzugsweise vorgeschrittenen Alters, welche diese 
oder jene Gefäß- oder Nierenerkrankungen aufwiesen. Die Be- 
stimmungen von AW. und der übrigen Blutdruckwerte wurden 
wiederholt durchgeführt, so daß von jedem Kranken 7—14 Kurven 
vorlagen. Vor jedem Versuche wurden die Apparate sorgfältig 
geprüft. 

Der Widerstand der Arterienwandung, d. h. AW., schwankte 
bei Personen mit gesundem Gefäßsystem (Gruppe 1, Tabelle II) 
zwischen 7—15 mm Hg und betrug durchschnittlich 12 mm. Die 
Größe von AW. blieb in jedem einzelnen dieser Fälle mehr oder 
minder konstant, mit geringen Schwankungen von 2—4 mm an ver- 
schiedenen Tagen in Abhängigkeit von den Blutdruckschwankungen; 
je höher der Blutdruck, desto höher war AW. Reilingh gibt als 
Wert des Arterienwandwiderstandes in der Norm als Durchschnitts- 
zahl 19 mm Hg, ohne jedoch sein Material näher anzugeben. 

Es liegt nahe anzunehmen, daß wir verhältnismäßig niedrige 
Werte für AW. als Folge desjenigen Fehlers bei der Methode 
Reilingh’s erhalten haben, auf welchen er selbst ausdrücklich 
hinweist. Dieser Fehler soll darauf beruhen, daß während der 
Stauung der Blutdruck allmählich steigt und wir den MBå. 
in der Vene bestimmen, wenn der Blutdruck bereits höher ist, als 
er bei Bestimmung von MBd. + AW. war. Wir haben aber 
speziell auf diese Fehlerquelle geachtet und durch wiederholte 
Messungen uns überzeugt, daß ihr nicht die Bedeutung, welche ihr 
de Vries-Reilingh beimißt, zukommt. Der Druck steigt 
keineswegs regelmäßig während der Messung an. Wenigstens 
ebenso häufig sinkt er. Gallavardin nimmt sogar an, daß hier- 
bei eine Senkung die Regel ist. | 
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Von den 35 Gefäß- und Nierenkranken waren 6 Fälle von 
Hypertonie ohne klinisch feststellbare Arteriensklerose (Gruppe 2, 
Tabelle II), 20 Hypertoniker mit diesen oder jenen arterio- 
sklerotischen Erscheinungen (Gruppe 3, Tabelle II), die ihrerseits 
nach der Höhe der Hypertonie in 2 Gruppen gesondert sind; 15 mit 
einem Blutdruck von 180 mm Hg und höher (Untergruppe A), 5 mit 
einem Druck unter 180 mm Hg (Untergruppe B). Darauf folgt 
eine Gruppe von 5 ausgesprochenen Arteriosklerotikern mit starker 
Beteiligung jedenfalls der peripheren Gefäße!) aber ohne Hyper- 
tonie (Gruppe 4, Tabelle II) und schließlich 3 Fälle chronischer 
und 1 Fall akuter Glomerulonephritis (Gruppe 5, Tabelle II). 


Tabelle II. 


| Die 
Die 
Durch.) Grenzen |Durch- s 











Diagnose Nr.| Namen Be Alter schnitt SEN N Schwan: 
ungen 
u kungen [Druck dea 
| von AW. un 
| Drucks 
Gruppe I 
Ulcus ventriculi | 1 L | 2 32 — | 120 — 
S š 2 | T. Q x 17 13 | 10—14 | 105 | 100—110 
k 5 3| B. Q 27 1 — 125 | 122 128 
` 4| K. Z 85 9 7—11 | 115 | 112—120 
Tuberkul. d. Lunge 5 | B. ọ | 49 | 14 | 12—15 | 115 | 112—118 
Neurasthenie 6 S. Q 34 9 7—10 | 112 | 110—115 
Ulcus ventriculi 7 M. Z 35 15 — 112 | 110—115 
Appendicıtis 8 À. oi 28 14 12—15 | 120 | 118—123 
Ulcus duodeni 9 S. Q 81 13 | 12—15 ' 110 | 105—112 
Malaria 10| E. o” 15 11 10-12 | 112 | 110-115 
Ulcus ventriculi II F. F 28 13 | 12—15 ; 112 | 110—115 
Nenrasthenie ol KI a | 32 | 11 | 9—13 | 12% |115—12 
Ulcus ventriculi 13 F. o” 84 12 11—14 | 115 | 112—120 
Neurasthenie 141 M. Q 27 13 | 12—15 | 118 | 115—125 
Ulcus duodeni 15| P. oi 32 12 | 10—14 | 120 | 115—122 
Gruppe IL 
Hypertonie ohne | 1 L. Q | 51 27 | 14—40 | 220 | 215—275 
Arteriosklerose |2| N. Q 44 23 20 -27 | 170 ' 130—200 
3 L. 9 53 20 10—35 | 220 ; 170—250 
4| M. | 2 50 | 20 | 10-22 | 200 | 170—250 
5| T. j} 9 37 20 | 15—25 | 210 | 190—245 
6j J | 9 63 | 12 10—20 | 160 | 135—185 


1) Wenn der Blutdruck nicht erhöht ist, so kann die Rigidität, Schlängelung 
und Erweiterung der peripheren Gefäße nur als Ausdruck von arteriosklerotischen 
Veränderungen gewertet werden. 
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Fortsetzung der Tabelle II. 























| š Die 
Die | 
| Darch Grenzen |Durch- en 
Diagnose Nr. Namen 0°, | Alter |schnitt| „der schnitt! sch wan 
schlecht AW Um: wir knngen 
| ungen Druc dán sat. 
| OS AW Dress 
Gruppe II. 

Hypertonie wie sp 67 | 42 40—45 | 225 180-250 
Arteriosklerose |8] N. | < | &3 | 30 | 25-35 | 220 : 200—240 
sms z 1 + | Eee 
ruc mm | š | RK í 
Hg und höher 11 K. | 9 | 48 | 24 | 20-30 | 210 | 190-250 

y | S kb. 2 | 2 | 24 in Sg dE 
13 | eh. e 23 5—35 15 | 175— 
il T | 9 | 67 | 22 | 20-35 | 200 | 155-210 
‚15 | @ m - 2 74 22 20-25 | 200 | 125—210 
16) M. | 2 |6 !20 | 7-30 | 190 | 130—235 
der SS T 9 65 20 14—25 | 205 | 180-250 
18 | J. | Q | 68 | 18 15—25 | 180 | 150—200 
Oe, "ks KE 53 | 14 12—17 | 180 | 140—220 
Sp E OK | 64 | 14 | 12—15 | 190 | 170-210 
Str. st É” 2 . 6 | 26 | 18-30 | 210 | 170-255 
b) Maximaler Blut- 22| K. | æ 56 | 16 | 12-18 | 140 | 130-180 
druck unter 180 23; A. | æ | 73 | 15 | 10—20 | 160 | 155-190 
mm 24| E. o” | 57 | 15 VE | 16 mr 
25, P. | ə | ét | H | 6246.1 4 | 380> 
2 L | $ |2 | 1 | 6-15 |165 |130-18 
Gruppe IV 
Periphere Arterio- 27 | G. ef: Té | 15 | 10—18 | 125 ‚ 110-1% 
sklerose ohne 28 | P. Q | 5 | 12 | 8-15 | 120 | 110-136 
Hypertonie 231 B; ef 1'883. 33 10—15 | 110 ` 95—135 
30 | D. | o” 55 | 12 10—15 110 100—120 
31 N 68 | 10 10 | 120 100-140 
Gruppe V. 
Glomerulonephritis '32 d ei | 40 ` 85 35 200 | 175—220 
a) chronische Bh BR: oO | gg 20—23 220 ei 
34 M. O Araf 15 10—17 170 | 130— 
b) akute 35 M. Q 5 21 | 20—23 175 | 140—200 


Der Durchschnittswert für jeden einzelnen Fall von AW. in 
der II. Gruppe schwankt von 12—27 mm, in der Untergruppe A — 
der II. Gruppe — von 14—42 mm Hg. In 17 Fällen von diesen 21 
sind die Werte für AW. 20 mm und höher. Die mittlere Größe 
dieser Durchschnittswerte von AW. beträgt 22 mm Hg, übertrifft 
also unsere Norm von 12 mm fast ums Doppelte. Die Schwankungen 
von AW an verschiedenen Tagen betragen in einzelnen Fällen 
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5—35 mm Hg. Schon diese großen Schwankungen scheinen deut- 
lich auf eine funktionelle Herkunft des AW.-Wertes in diesen 
Fällen hinzuweisen. Wenn dabei nicht alle Kranken gleich hohe 
Schwankungen aufweisen, so liegt es vielleicht nicht daran, daß 
sie diese Schwankungen nicht geben konnten, sondern daran, daß 
wir diese Fälle zufällig in den Perioden, in welchen ihr AW. 
niedriger oder höher war, nicht untersucht haben. Wenn wir nun 
die Gruppe Il und die Untergruppe A der III. Gruppe miteinander 
vergleichen, so ersehen wir, daß kein prinzipieller Unterschied im 
Sinne der Größe des Arterienwandwiderstandes zwischen diesen 
Gruppen besteht. 

Für die Untergruppe b finden wir, ihrem niedrigen Blutdrucke 
entsprechend, ganz andere Werte von AW. Die Werte schwanken 
zwischen 11 und 16 mm, 13 mm im Durchschnitt. Die Schwankungen 
sind hier entsprechend kleiner. 

Gruppe 4, periphere Arteriosklerose ohne Hypertonie, zeigt 
normale Werte von AW.: 10—15 mm, 12 mm im Durchschnitt. 
Die Schwankungen sind gering, AW. bleibt mehr oder minder 
konstant. AW. der chronischen Nephritis (Gruppe 5) betrug 
15—35 mm, im Durchschnitt 21 mm; AW. ist dabei konstant. 
Ebenso in dem einen Fall von akuter Nephritis. 

Unser Material gibt uns also die Möglichkeit folgendes fest- 
zustellen: 1. bei Arteriosklerose ohne Hypertonie bleiben die Werte 
für AW. normal, 2. Hypertonie allein und Hypertonie mit Arterio- 
sklerose gibt stark erhöhte Werte für AW. Das berechtigt 
wiederum zu dem Schlusse, daß der AW.-Wert nicht durch ana- 
tomische, sondern durch funktionelle Momente bedingt wird, unter 
welchen in erster Reihe der Tonus der Arterienmuskulatur in 
Betracht gezogen werden muß. Dieser Schluß wird durch die großen 
Schwankungen von AW. (bis 35 mm Hg) vollkommen bestätigt. 
Solche Schwankungen im Verlaufe einiger Tage, manchmal sogar 
einiger Stunden können ihren Grund nur in den Schwankungen 
des Tonus der Arterienmuskulatur haben. Dieser Tonus ist 
besonders bei hypertonischen Zuständen erhöht, was auch voll- 
ständig unserer gegenwärtigen Vorstellung von der Pathogenese 
der Hypertonie entspricht. Daß wir auf Grund der Beobachtungen 
von AW. bei Hypertonikern stark ausgeprägte Tonusschwankungen 
finden, steht in vollem Einklange mit den auf anderem Wege ge- 
wonnenen Resultaten verschiedener anderer Untersucher und vor 
allem denjenigen von Talubejewa und Pawlowskaja, nach 
welchen die Hypertonie sich durch eine außerordentlich große 


k 
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Labilität des Blutdruckes auszeichnet. Dieselbe kann nur durch 
eine erhöhte Labilität des arteriellen Gefäßmuskeltonus bedingt 
sein. Diese unsere Feststellung, daß die Arterienwandspannung 
durch den Gefäßmuskeltonus und nicht durch organische Ver- 
änderungen bedingt wird, stimmt schließlich vollkommen mit den 
Resultaten der Arbeiten Romberg’s und seiner Schule überein, 
nach welchen die intra vitam palpatorisch festgestellte Rigidität 
der peripheren Arterien in keinerlei Verhältnis zu den post mortem 
festgestellten histologischen Veränderungen derselben steht. Es 
können noch die kleinen Tonusschwankungen in den 4 Fällen von 
Nephritis erwähnt werden, da bei dieser Krankheit im Gegensatz 
zu der nicht nephrogenen Hypertonie verschiedene Forscher eine 
größere Stabilität des Blutdruckes gefunden haben. 

Die Ergebnisse der Untersuchungen de Vries-Reilingh’s 
mit den unseren zu vergleichen und zu bewerten ist schwer, da 
derselbe sein Material nicht näher beschreibt und nur Durch- 
schnittswerte erwähnt; aber im großen und ganzen sind seine 
Werte den unseren nahe, nur ein wenig höher; auch er kommt zu 
dem Schluß, daß der Hauptfaktor, welcher den AW.-Wert be- 
stimmt, der Tonus der Gefäßwandmuskulatur ist, daß dagegen auch 
ausgesprochene arteriosklerotische Veränderungen keine Erhöhung 
von AW.bedingen. Wie de Vries-Reilingh selbst darauf hin- 
weist, haben schon vor ihm Janeway und Park an ausge- 
schnittenen menschlichen Arterien festgestellt, daß selbst hoch- 
gradige arteriosklerotische Veränderungen die Arterienwand- 
spannung nicht wesentlich erhöhen. In Übereinstimmung mit 
diesen Autoren weist de Vries-Reilingh darauf hin, daß 
man sich das nur in der Weise erklären kann, daß die arterio- 
sklerotischen Veränderungen niemals diffus die Arterie auf einer 
mehr oder weniger größeren Strecke ergreifen, daß vielmehr 
zwischen Kalkplatten immer bindegewebig entartete Stellen vor- 
handen sind, die einer Kompression der Arterie vielleicht sogar 
einen geringeren Widerstand als in der Norm entgegensetzen. 

Beim Vergleiche der Blutdruckschwankungen mit den Schwan- 
kungen von AW. erkennt man ohne Zweifel einen großen Paralle- 
lismus; doch sind unter unseren Beobachtungen auch Fälle, in 
welchen diese Regel nicht zutrifft; z. B. findet man, daß bei eim 
und derselben Person bei Blutdruckschwankungen nach einer 
Richtung AW. sich nach der anderen verändert, d. h. zam Beispiel 
bei höherem Druck niedriger wird. Diese Erscheinung kann 
folgendermaßen erklärt werden. Der Arterienwandwiderstand hängt 
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von zwei Faktoren ab: 1. von der Festigkeit der Wand und 2. von 
ihrer Dicke. Die Festigkeit hängt vom Tonus der Gefäßmuskulatur 
ab und ändert sich parallel mit dem Tonus. Die Dicke der Wand 
hängt ihrerseits von zwei Faktoren ab: 1. vom Blutdruck und 
2. vom Gefäßmuskeltonus. In Abhängigkeit vom Blutdruck ver- 
ändert sich die Dicke in entgegengesetzter Richtung; z. B. wenn 
der Blutdruck steigt, wird das Gefäß erweitert, die Wand dünner 
und AW.kleiner. Doch dieses geschieht nur dann, wenn der Blut- 
druck durch Steigerung des Gefäßmuskeltonus in anderen Gebieten 
erhöht wird und die Muskulatur der Arterie, deren AW. bestimmt, 
wird, passiv bleibt oder ihr Tonus nur in einem solchen Grade 
zunimmt, daß er vom Blutdruck überwunden wird. So kann man 
sich vorstellen, daß der allgemeine Blutdruck, also auch der Blut- 
druck in der Brachialis, steigt, wenn sich nur die Arterien des 
Splanchnikus-Gebietes konstrahieren. Wenn sich die Muskulatur 
der Art. brachialis an dieser Kontraktion nicht beteiligt, so wird 
die Arterie passiv gedehnt und ihr AW. wird kleiner, während der 
Blutdruck steigt. Derartige Überlegungen können es vollkommen 
erklären, weshalb zwischen Änderungen von AW. einer bestimmten 
Arterie und den Schwankungen des allgemeinen Blutdruckes kein 
Parallelismus zu bestehen braucht. Eine Analyse dieser zwei 
Werte ermöglicht es dabei sich eine Vorstellung von der Beteili- 
gung verschiedener peripherer Gefäßgebiete an bestimmten Blut- 
druckschwankungen zu bilden. 

Um die Richtigkeit dieser Vorstellungen zu beweisen schien 
es uns zweckmäßig, bei ein und demselben Kranken während einer 
mehr oder minder starken Blutdruckschwankung wiederholt AW.- 
Bestimmungen vorzunebmen. Eine vorzügliche Möglichkeit den 
Blutdruck bei Hypertonie zu erniedrigen, besitzen wir in der Ver- 
dauungsblutdruckprobe, wie sie Tolubejewa und Pawlowskaja 
in ihrer Arbeit beschrieben haben. Wir wandten diese Methodik 
in 10 Fällen von Hypertonie und zur Kontrolle in 2 Fällen mit 
gesundem Gefäßsystem an. Der Blutdruck und AW. wurden vor 
und im Verlaufe von 2 Stunden nach der Nahrungsaufnahme 
(200 g Weißbrot) bestimmt. Alle 10 Fälle von Hypertonie ergaben 
ein vollständig eindeutiges Resultat. 

Aus den beigefügten Kurven 1 und 2 ersehen wir, daß die 
Blutdrucksenkung mit einer progressiven Verkleinerung von AW. 
einhergeht. Die Verkleinerung von AW. schwankte in diesen 
10 Fällen zwischen 8-20 mm Hg. — 
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nach der Nahrungsaufnahme 
EU 45' 60 1 0 W 
vor nach der Nahrungsaufnahme 
210 WW U W HN 





Kurve 1. Kurve 2. 
3. II. 1924. Serwa, 65 J. Arterio- 24. II. 1924. Grigwa, 74 J. Arterio- 
sklerose, Hypertonie. Weißbrot 200 g. sklerose, Hypertonie. Weißbrot 200 g. 


Erläuterung zu den Kurven: Die obere ausgezogene Linie bedentet 

MBd.--AW., die zweite ausgezogene Linie —MBd. Die Vertikalen, die einzelnen 

Puukte dieser Kurven verbiudenden Linien entsprechen also AW. Die untere 

ausgezogene Linie ist der Minimalblutdruck, die punktierte Linie — die Puls- 
frequenz. 

Ganz anders gestalten sich die Kurven von Personen mit ge- 
sundem Gefäßsystem: fast keine Schwankungen des Blutdruckes 
und auch keine Schwankungen von AW. (Siehe Kurve 3). 

Es muß also eine Abnahme des Blutdrucks und von AW. in 
den Fällen von Hypertonie durch aktive Erweiterung infolge Tonus- 
abnahme nicht nur der Bauchhöhlengefäße, sondern auch der 

peripheren Gefäße, angenommen werden. 
nach der Nahrungsaufnahme In der Norm wird während der Ver- 
dauung das Gefäßgebiet des Splanchni- 
kus erweitert, während sich die Gefäße 
anderer Gebiete kontrahieren — der 
Blutdruck bleibt konstant. An dieser 
Gefäßkontraktion beteiligen sich wahr- 
scheinlich nur die kleinen Arterien, 
denn AW. der Art. brachialis verändert 
sich nicht. 

Um eine vorübergehende Blutdruck- 

Fin. 26 J. Cholelithiasis. erhöhung zu erreichen, benutzten wir 
' WeiBbrot 200 g. das Adrenalin. Von intravenösen In- 





Kurre 3. 
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jektionen, wegen ihrer kurzdauernden Wirkung, mußten wir ab- 
sehen und machten intramuskuläre Injektionen von 0,5 ccm Lä, 
Adrenalinlösung. Die Reaktion nach einer solchen Adrenalinappli- 
kation ist obwohl viel schwächer, doch andauernder. 

Es wurden 6 solcher Versuche an Hypertonikern ausgeführt. 
Die bei diesen Versuchen gewonnenen Kurven zeigen, daß AW. 
in allen Fällen zunimmt, in 2 Fällen sogar ersichtlicher als der 
wahre Maximaldruck, was wir noch nicht zu erklären vermögen. 


nachder Injection 
S) W 15 ap 2$' 30' 





Kurve 4.!) Kurve 5. 
18. III. 1924. Grigwa, 74 J. Arterio- 18. III. 1924. Gerra., 65 J. Arterio- 
sklerose, Hypertonie. sklerose, Hypertonie. 
Sol. Adrenal. 1,0 : 1000,0 Sol. Adrenal. 1,0 : 1000,0, 
0,5 intramusculär. 0,5 intramusculär. 


Diese natürlich noch nicht hinreichenden Resultate weisen aber 
darauf hin, daß die kontrahierende Adrenalinwirkung auf die Gefäße, 
bei Hypertonikern wenigstens, sich nicht nur auf das Gebiet der 
N. splanchnici beschränkt, sondern sich auch auf die peripheren 
Gefäße ausdehnt, was in einem gewissen Widerspruch mit der 
herrschenden Anschauung steht. 


Zusammenfassung. 


Die angeführten Versuche und Beobachtungen beweisen, wie 
es uns scheint, daß die Methode der Bestimmung des Arterien- 


1) Kurve 4 stammt von einem Hypertoniker, bei welchem der Blutdruck 
zur Zeit dieser Adrenalinprobe eine dauernde Senkung aufwies. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 9 
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wandwiderstandes nach de Vries-Reilingh auf richtigen Vor- 
aussetzungen beruht, klinisch leicht anwendbar ist und in Ver- 
bindung mit den entsprechenden Blutdruckwerten eine wertvolle 
Erweiterung unserer klinischen Untersuchungsmethoden bildet. 
Unsere Beobachtungen an gesunden Personen zeigen, daß AW. in 
der Norm 7—15 mm Hg., durchschnittlich 12 mm, beträgt und 
Schwankungen nur in der. Breite von 2—4 mm aufweist. Bei 
Arteriosklerose der peripheren Gefäße ohne Hypertonie ist AW. 
normal. Bei Hypertonikern mit einem Maximaldruck von über 
180 mm Hg mit oder ohne Arteriosklerose ist AW. beträchtlich 
erhöht, die Durchschnittswerte sind 12—42 mm Hg und im Mittel 
22 mm. Die Schwankungen in den einzelnen Fällen sind sehr 
groß, sie betragen 5—35 mm. Bei Nephritikern ist AW. gleich- 
falls stark erhöht (15—35 mm Hg, im Mittel 21 mm), in den 
einzelnen Fällen sind aber keine wesentlichen Schwankungen vor- 
handen. 

Aus diesen Beobachtungen folgt, daß arteriosklerotische Ver- 
änderungen der Arterienwand auf AW. keinen Einfluß haben, daß 
AW. vielmehr ausschließlich durch den Tonus’ der Gefäßmuskulatur 
bestimmt wird und daß starke 'Tonusschwankungen für die nicht 
nephrogene Hypertonie im Gegensatz zur nephrogenen charak- 
teristisch sind. 

Während der für die Hypertonie charakteristischen starken 
Senkung des Blutdrucks während der Verdauung zeigt AW. der 
Brachialis eine entsprechende Verminderung, bei durch Adrenalin 
bedingter Blutdrucksteigerung bei Hypertonikern wird eine Ver- 
größerung von AW. der Art. brachialis festgestellt. — 


— ge 
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Wilhelm Neumann, Wien, Die Klinik der beginnenden 
Tuberkulose Erwachsener. 2. Band.: Der Formen- 
kreis der Tuberkulose. Wien, Julius Springer 1924. Preis 
brosch. Kronen 140000.—, Dollar 2.—, Goldmark 8,40. 


Neumann geht in dem vorliegenden wertvollen Buch an der Hand 
einer alten französischen Einteilung der Lungentuberkulose von Bard und 
Piery den klinischen Eigentümlichkeiten dieser vielgestaltigen 
Erkrankung nach, ohne doch die allgemein übliche enge Beziehung zu 
rein pathologisch-anatomischen Vorstellungen aus dem Auge zu verlieren. 
Das Endresultat war bei Bard eine sich anatomisch, d. b. nach dem 
Begriff der sedes morbi anordnende Haupteinteilung, während das klinische 
Element in den Unterabteilungen als Berücksichtigung der verschiedenen 
Verlaufsweisen zu Wort kommt und, besonders in der Umformung durch 
Neumann, in einem Rückgreifen auf die Entstehung und auf die ge- 
samte Entwicklung des Krankheitsbildes vom ersten Beginn, d. h. also 
von der Infektion an. 

Bard unterschied zunächst vier Gruppen von Tuberkulose der 
Lunge je nach der befallenen Gewebsart und zwar neben „Parenchym- 
erkrankungen“ noch eine interstitielle, eine bronchitische und eine post- 
pleuritische Form, das letztere „wenn eine zu Beginn einsetzende Mit- 
beteiligung der Pleura den Lungenveränderungen einen ganz besonderen 
Charakter verleiht“. — Unter den Parenchymerkrankuugen 
werden abortiv verlaufende (Tuberculosis abortiva) und. progressiv ver- 
laufende, unter den letzteren wieder eine käsige, eine fibröskäsige und 
eine fibröse Form unterschieden. — Die käsige Form teilt sich wieder 
in die lobäre (Pneumonia caseosa) und die „sich verbreitende“ galoppie- 
rende Phthise). — Die fibrös-käsige Form hat 5 Unferabteilungen: 
A. Sich verbreitend: Phthisis fibrocaseosa communis. B. Kongestiv: „Zum 
Teil Splenopneumonie“. CO. Lokalisierte, ulzeröse, kavernöse Phthise: 
Phthisis cavitaria ulcerosa. D. lokalisierte, stationäre, kavernöse 
Phthise: Tuberculosis cavitaria stationaria. E. Kachektisierende, ulcero- 
fibröse Phthise: Phtbisis ulcero — fibrosa cachectisans. — Die fibröse 
Form hat drei Unterabteilungen: 


ua 
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A. Hyperplastische, tuberkulöse Pneumonie: Lungenzirrhose. 

B. Dichte Sklerose: Tuberculosis fibrosa densa. 

C. Diffuse Sklerose mit Emphysem : Tuberculosis fibrosa diffusa. 

Die interstitie Ile Knötchenform enthält die allgemeine, die ver- 
eiternde, die wandernde und die gutartige abgegrenzte Miliartuberkulose 
(miliaris discreta). Außerdem noch die Typhotuberkulose von 
Landouzy. — Die bronchitische Form enthält als Unterformen 
die tuberkulöse Kapillarbronchitis (asphyktische Form der akuten Miliar- 
tuberkulose), die tuberkulöse Bronchopneumonie, die chronische tuberkulöse 
Bronchitis mit Peribronchitis und Bronchiektasie, und die oberflächliche, 
chronische tuberkulöse Bronchitis mit Emphysem (Pseudoasthma). — Die 
postpleuritische Form wird in die rezidivierende tuberkulöse Pleu- 
ritis (Pleurite à repetition), die kortikale fibröse Phthise (Tuberculosis 
postpleuritica fibrosa), die pleurogene chronisch-tuberkulöse Pneumonie 
(Pleuropneumonia tuberculosa) und die kortikale, fibrös-käsige Form 
(Phthisis fibrocaseosa corticalis) eingeteilt. 

Neumann hat in jahrelangen Untersuchungen seit dem Jahre 1909 
eine große Anzahl von Lungentuberkulosen nach ihrem klinischen Ver- 
lauf unter diesen Gesichtspunkten registriert und immer wieder nach- 
kontrolliert. Es handelt sich also bei seinen Ausführungen nicht um die 
Registrierung von Augenblicksbildern, sondern von Verlaufsweisen der 
Lungentuberkulosen im ganzen. Eben deshalb ist ein Hauptergebnis 
seiner Untersuchungen der Zusammenhang dieser Formen untereinander 
und die Art, wie sie sich auseinander entwickeln können. Damit bietet 
das Buch an vielen Stellen noch beträchtlich mehr als der Titel verheißt, 
insofern als nicht bloß die Zeiten des ersten Beginns der Lungentuber- 
kulose, sondern auch die möglichen Schicksale der verschiedenen Formen 
dieses Beginnens in den Kreis der Untersuchung einbezogen und mitgeschil- 
dert sind. 

An die Spitze stellt er die „beginnende Lungentuberkulose mit posi- 
Heem Befund über den Lungenspitzen: Der Lungenspitzenkatarrh, die 
Apizitis“. Sie hat zahlreiche Unterabteilungen. Als wichtigstes Glied 
der Reihe wird die „Phthisis fibrocaseosa communis incipiens, die 
beginnende gewöhnliche Schwindsucht“ bezeichnet. Für ihre Differential- 
diagnose kommen in Betracht: Die „Spitzenpleuritis“, dann auch „die 
Spitzenbronchitis, sei es tuberkulöser, sei es nicht spezifischer Natur“, 
ganz besonders zirkumskripte bronchopneumonische Herde in den Lungen- 
spitzen bei Grippe und schließlich beginnende schwere Tuberkulosen, 
d. h. also in Bard-Neumann scher Sprechweise eine Phthisis caseoss 
incipiens. Die Unterscheidung gegen diese letztere liefert die Schwere 
der Erkrankung, das hohe Fieber, der intensive Husten, die ausgesprochene 
Dispnoe, die Abgeschlageuheit und Kraftlosigkeit „während die Abmage- 
rung weit meht in den Hintergrund tritt“. Schließlich macht „auch noch 
die umschriebene Spitzenmiliare ähnliche Allgemeinerscheinungen wie die 
echte inzipiente Phthise“. Bei ihr bleiben die Rasselgeräusche selbst 
durch Monate immer die gleichen, Tuberkelbazillen fehlen, meist findet 
sich ein harter Milztumor. Sie ist von bedeutend günstigerer Prognose. 

Die Phthisis fibrocaseosa verläuft schubweise und „es 
gehört zu ihrem Wesen, daß alle schubweise kommenden Tuberkulose- 
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herde eine typische Entwicklung durchmachen. Die frischen Tuberkulose- 
herde stellen kleine Bronchopneumonien dar, konfluieren rasch und gehen 
dann in Verkäsung über. Die verkästen Massen werden ausgestoßen, 
und so bilden sich größere oder kleinere Kavernen. Endlich werden die 
tuberkulösen Herde durch Narbengewebe ersetzt mit oder ohne Zurück- 
lassung einer schwieligen Kaverne“. Mit der Vernarbung „ist der 
Schub der Phthisis fibrocaseosa zum Abschluß gekommen. Wir haben 
die Phthisis fibrocaseosa communis incipiens secundarie fibrosa vor 
uns“. „In den meisten Fällen kommt es über kurz oder lang zu einem 
neuen Schub, der sich zunächst in der Spitze des Unterlappens derselben 
Seite, selten der gegenüberliegenden, entwickelt“. „Dann kommt als 
dritter Schub ein tuberkulöser bronchopneumonischer Herd in der Spitze 
des gegenüberliegenden Ober- oder Unterlappens und dann vollzieht sich 
von diesen drei Herden aus die Entwicklung der Tuberkulose konzentrisch 
nach abwärts derart, daß wir bei einer halbwegs ausgerprochenen fibro- 
caseosa communis meist immer gleichzeitig Herde im Ober- und Unter- 
lappen beider Seiten finden. Es kommt bei dieser Form also ungemein 
selten zur ausgedehnten Erkrankung nur eines Oberlappens, es kommt 
hier nur ganz ausnahmsweise zu einer rein einseitigen Tuberkulose“. 
„Diese Punkte sind für die Differentialdiagnose der ausgesprochenen 
Form dieser Erkrankung, der Phthisis fibrocaseosa communis confir- 
mata oft von ausschlaggebender Bedeutung. Der schubweise Verlauf 
bringt es mit sich, daß wir verschieden alte Herde in ihrer charakte- 
ristischen Form nebeneinander bei einem Patienten finden, ein weiteres 
ungemein wichtiges differentialdiagnostisches Moment gegenüber anderen 
Tuberkuloseformen.“ — Endstadium ist die Phthisis fibrocaseosa communis 
desperata. — Wichtig für Neumann’s Nomenklatur ist die Angabe: 
„Aus abortiven oder fibrösen Spitzen habe ich bisher noch keine gewöhn- 
liche Phthise sich entwickeln sehen.“ Er nimmt also neben dieser Form 
noch Lungentuberkulosen an, die von vornherein völlig gutartig sind. 
— Die Therapie der gewöhnlichen Phthise muß „alles Menschenmögliche 
daransetzen eine weitere Ausbreitung zu verhindern“. „Die Gefahr ist 
erst dann einigermaßen gebannt, wenn es gelingt die Kranken bazillen- 
frei zu machen. Von Rechts wegen sollten derartige Kranke nicht früher 
aus den Heil- und Behandlungsstätten entlassen werden.“ Am sichersten 
und leichtesten gelingt die Erreichung der Bazillenfreiheit durch eine 
spezifische Kur (begonnen mit der Verdünnung u 00000)- „Man steigt, 
jede Reaktion vermeidend bis auf 100 mm. Fast immer erlebt man bei 
einer derartigen Kur, daß das Sputum zunächst bazillenfrei wird und 
endlich ganz verschwindet.“ Neumann ist also unbedingter Anhänger 
der Tuberkulinbehandlung und in bezug auf ihre Erfolge bei diesen 
nach seiner Erfabrung geeigneten Formen ebenso unbedingter Optimist. 
Man wird also wohl nicht fehlgehen, wenn man das gute Vertragen 
von Tuberkulin mit zu den diagnostischen Eigentümlichkeiten dieser Fälle 
rechnet und annimmt, daß auch Neumann so definiert und klassifiziert 
habe. — Neumann verlangt strenge Einhaltung einer entsprechenden 
Lebensweise und regelmäßige Nachuntersuchungen auch nach dem Ver- 
lust des Sputums, eine Forderung, die man gar nicht nachdrücklich genug 
unterstützen kann! „Hört man noch Rasselgeräusche, hat er wieder 
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Sputum oder gar Bazillen, so muß sofort eine neue spezifische Kur ein- 
setzen. Nur so kann man derartige Fälle vor einem bösen Ende be- 
wahren.“ „Sind die Herde zu groß, läßt sich trotz wiederholter Kur 
keine Bazillenfreiheit erreichen, dann wird man bei derartigen Fällen 
trotz ihrer Beiderseitigkeit einen Versuch mit einem künstlichen Pneumo- 
thorax machen, zunächst auf der mehr erkrankten Seite.“ Auch aus 
dieser Angabe geht das unbedingte Vertrauen zur Gutartigkeit des Pro- 
zesses hervor, das offenbar bei der Aufstellung des Typs Pate gestanden 
hat, und das wohl nicht alle Arzte sich und dem Kranken zutrauen 
werden. Es soll damit nicht bezweifelt werden, daß es derartige außer- 
gewöhnlich gutartige Fälle auch fortgeschrittener Lungentuberkulosen 
gibt, und es ist zweifellos richtig, daß in dem Augenblick, wo man er- 
kannt hat einen solchen in der Hand zu baben, die dann immer vor- 
handenen noch weiteren Heilungschancen mit aller Kraft ausgenützt werden 
müssen. Man darf nur die Erkennung dieser Formen nicht für allzu 
leicht halten und ehe man derartige heroische Maßnahmen ergreift, die 
meist viel mehr verderben, als sie helfen können — gerade bei diesen 
gutartigen Fällen — muß man sich, wie das ja Neumann auch angibt, 
durch eine jahrelange Beobachtung von der Leichtigkeit der Beseitigung 
des Einzelschubs, der Möglichkeit der Verhinderung des Neuauftretens 
von Schüben und der weitgehenden Toleranz gegen Tuberkulin ganz 
sicher überzeugt haben. 

Die zweite Form der isolierten Lungenspitzenerkrankung ist die 
Phthisis caseossincipiens, die beginnende galoppierende Schwind- 
sucht, also eine von vornherein rasch fortschreitende, prognostisch durch- 
aus ungünstige, unter allen Umständen schlecht verlaufende Form, „w 
daß die ganze Krankheit bis zum Tod 2—6 Monate dauert“. Sie 
kommt „gerade bei ganz gesunden Individuen unter dem Einfluß von 
akuten Schädigungen des Organismus zur Entwicklung, sofern dazu noch 
eine massige Infektionsgelegenheit sich gesellt“. Die spezifischen Re- 
aktionen sind nach Neumann nicht typisch. „Die Prognose ist bei 
richtiger Diagnose (sic!) fast absolut infaust.“ Auch hier sieht 
man wieder den engen Zusammenhang zwischen Diagnose und Prognose, 


die offenbar von vornherein assoziert sein sollen. — „Pneumothorax ist 
ein Va Banque-Spiel“, kann aber doch versucht werden, weil er die 
einzige Möglichkeit zur Heilung gibt. — Als dritte Form wird die 


Tuberculosis abortiva genannt, „jene Tuberkulose, die sich bei 
der Obduktion ale Nebenbefund ergibt (runzelige Spitzennarbe mit 
Emphysem der Umgebung)“. „Sie sind von vornherein dadurch gekenn- 
zeichnet, daB hier ein schleichend verlaufender, nicht zur Propagation 
führender tuberkulöser Prozeß vorliegt.“ Klinisch trennt sie sich nach 
Neumann in zwei Formen, in solche mit Blutungen und ohne solche. 
In diese Gruppe gehört auch das Tuberkulosoid Neißer’s und Bräu- 
ning's. — Beträchtlich über den Bereich der beginnenden Lungen- 
tuberkulose im gewöhnlichen Sprachgebrauch hinaus gehen die beiden 
letzten Formen Neumann’s, die Tuberculosis cavitaria sta- 
tionaria, und die Phthisis cavitariaulcerosa. Bei der letzteren 
sind im Gegensatz zu den „gut aussehenden, sich vollständig wohlfühlen- 
den Kranken mit Tuberkulosis cavitaria stationaria, die Kranken hoch- 
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gradig mager, blaß und kachektisch und ihre Muskulatur zeigt mecha- 
nische Übererregbarkeit und idiomuskulären Wulst“. Gegenüber den 
fast durchwegs negativ anergischen „desperaten Phthisen“ sind solche 
Kranke ausgesprochen gegen Tuberkulin überempfindlich, mit guter 
Hautreaktion und demnach ist auch die Prognose derartiger Fälle lange 
nicht so ungünstig. Bebandlung: Energische Heilstättenkur „unterstützt 
von einer, in langen Etappen immer wiederholten Tuberkulinkur, beson- 
ders in Verbindung mit Mischvaccine“., Pneumothorax. Plombe. — 

II. Bis hierher handelte es sich um isolierte Lungentuberkulosen. 
Es ist besonders verdienstvoll, daß die „Lungenspitzenprozesse, 
welche sich meist neben chirurgischen Manifestationen 
der Tuberkulose finden“, einer eigenen Untersuchung und Be- 
sprechung gewürdigt worden sind. In ihnen handelt es sich ganz offen- 
sichtlich um Tuberkulosen des sekundären Formenkreises (ds. Ref.), bei 
denen diese Diagnose der Entwicklungsform schon ohne weiteres mitge- 
geben ist. Es ist ein bleibendes Verdienst Neumann’s ihre klinische 
Eigenart an großem Material untersucht zu haben. Durch das gleich- 
zeitige Bestehen tuberkulöser Herde im großen Kreislauf werden häufig 
Rückwirkungen auf die Lungentuberkuloge zur Beobachtung kommen. 
Neumann erwähut an Formen zunächst die Tuberkulosis, bzw. Phthisis 
fibrosa densa (Bard), die sich durch besondere dichte Narbenbildung 
auszeichnet. (Phthisis bedeutet immer die fortschreitende Form, während 
Tuberkulosis für die stationäre verwendet wird.) Dann die diskrete 
Spitzenmiliartuberkulose, dann die Bronchialdrüsentuber- 
kulose, bzw. „den Primärkomplex nach Ranke“. (Zwischen der sekun- 
dären und primären Lungen- und Drüsentuberkulose wird nirgends scharf 
unterschieden.) Innerhalb der Krankheitsformen, bei denen sich ein 
Primärkomplex nachweisen läßt, unterscheidet Neumann klinisch den 
einfachen Primärkomplex und unter diesem wieder den in- 
aktiven vom aktiven. Der inaktive gibt zu keinem ärztlichen Ein- 
greifen Veranlassung. Beim aktiven besteht fortschreitende Abmagerung 
und subfebrile Temperaturen. Hier muß behandelt werden und zwar 
am besten in Form der Tuberkulineinreibungen. Von diesem einfachen 
Primärkomplex unterscheidet sich der entzündliche Primärkom- 
plex dadurch, daß „die perifokale Entzündung im Vordergrund der 
klinischen Erscheinungen steht“. (Pleuritische Schmerzen an der Stelle 
des Primärherdes, Spinalgie und Rückenschmerzen von den Tracheo- 
bronchisaldrüsen aus.) Sind außer dem Primärherd noch ein „derber, 
barter, scharfrandiger Milztumor Hauttuberkulide, Knochen- und Gelenks- 
tuberkulosen oder eine unspezifische Entzündung der Augenhäute nach- 
weisbar, dann spricht Neumann von einem proliferierenden 
Primärkomplex. Diese letztere klinische Form mit den typischen 
Zieichen einer angehenden hämatogenen Dissemination gehört also immer, 
der „entzündliche Primärkomplex“ in der größten Mehrzahl der Fälle 
in den Formenkreis der sekundären Tuberkulosen (ds. Ref... — Die 
aktiven Primärkomplexe und die sich ihnen vergesellschaftenden sekun- 
dären Tuberkulosen führen nicht selten zu Pleuraveränderungen und da- 
mit zu der 3. Abteilung dieser Gruppe: „Lungenspitzenbefund 
durch und bei Pleuraveränderungen, oft mit Augenerkran- 
kungen, bzw. unspezifischer Tuberkulose kombiniert“. 
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III. Das dritte Kapitel behandelt die „beginnende Lungen- 
tuberkulose mit pathologischem Befund über den Lungen- 
basen“, und unterscheidet pleuritische und pneumonische Formen sowie 
das Zusammentreffen beider. Als Ausgangsmöglichkeit der tuberkulösen 
exsudativen Pleuritis wird der primäre Lungenherd, die primäre und 
sekundäre Bronchialdrüsentuberkulose, sowie jede oberflächlich gelegene 
Lungentuberkulose erwähnt, dann die hämatogenen Formen, diese zum 
Teil unter dem Bild der Polyserositis. Besprochen werden ferner das 
Empyem, der spontane Pneumothorax und die großknotige Pleuratuber- 
lose. Schließlich noch die rezidivierende tuberkulöse Pleuritis und die 
Pleuraadbäsionen. Unter den pneumonischen Formen wird die 
„kongestive Tuberkulose“, die gelatinöse, käsige und fibröse Pneumonie 
besprochen, sowie die pneumonischen Schübe durch Mischbakterien. 

IV. Im vierten Kapitel wird die „beginnende Tuberkulose 
mit diffusem Befund über den Lungen“ dargestellt. 
Neumann unterscheidet gutartige Prozesse: diffuse Bronchitiden, eventuell 
mit Bronchiektasien und Asthma, und „bösartige diffuse Prozesse“. (Akute 
Bronchopneumonien und Miliartuberkulose.) — V. Das fünfte Kapitel 
bebandelt eingebend die „beginnende Lungentuberkulose, die 
sich unteranderen Krankheitsbildern verbirgt, Tuberkulose- 
masken oder larvierte Tuberkulose“. (Pseudotyphus, Pseudomalaris, 
Herzveränderungen, Appendizitis, Cholezystitis und Ulcus, Inkretstörungen, 
rheumatische Formen, Neurasthenie, Dementia praecox, Albuminurien, 
Anämien.) — In einem kurzen Schlußkapitel wird dann der Zusammen- 
hang der einzelnen Formen untereinander nachgeholt und so ein lebendiges 
Bild des Gesamtverlaufs der menschlichen Tuberkulose gegeben, das 
schließlich in einem Ödteiligen Schema auch noch graphisch zur Dar- 
stellung gebracht wird. 

Neumann stützt sich bei dieser Darstellung auf eine außerordent- 
lich reichhaltige Erfahrungen. Das Ergebnis greift auf die alten 
klinischen Erfahrungen und Vorstellungen zurück und ist deshalb vielleicht 
geeignet die klinischen Einteilungsbestrebungen noch einmal neu zu beleben. 
Neumann schildert ebenso anschaulich wie gründlich, daß sich unter 
dem Begriff Lungentuberkulose ganz erstaunlich vielfältige klinische Bilder 
vereinigen, die sowohl pathologisch-anatomisch wie prognostisch und 
genetisch sich so sehr voneinauder unterscheiden, daß ihre Differenzen 
notwendig Berücksichtigung verlangen. Das Einteilungsprinzip ist zu- 
nächst rein äußerlich nach der Art des Beginns I. in den Spitzen, I. 
in den Basen, III. diffuser und IV. larvierter Begion. Zu Unter- 
abteilungen werden verwendet die Entwicklungsformen (ds. Ref.) 
vor allem die sekundäre, von der sich ein Teil sogar als zweite Haupt- 
gruppe in die Haupteinteilung gedrängt hat. Vom Standpunkt der Ein- 
teilung der Tuberkulose in Entwicklungsstadien wäre noch folgendes ber 
zufügen. Die Tuberkulosis und Phtbisis pulmonum fibrocaseosa communis 
fällt ganz in den Bereich der isolierten Phthise (ds. Ref). Neu- 
mann hat von ihr einerseits die wichtigsten Typen der sekundären 
Tuberkulose zutreffend abgetrennt, leider aber auch die nicht in der 
Spitze beginnenden usw. und die von vornherein ganz schwer verlaufenden 
Formen mit ausgedehnten Jungengewebsherden in anderen eigenen 
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Gruppen vereinigt. In der letztgenannten, der „Phthisis caseosa“ werden 
die Entwicklungsformen, die in den anderen wenigstens teilweise noch 
zu Wort kommen, nicht mehr unterschieden. Sie hat offenbar, eben 
wegen ihres schnellen Verlaufs, das klinische Interesse nicht ausreichend 
gefesselt. Nach dem Ausweis des pathologischen Befunds können sie 
sowohl sekundär als tertiär sein. 

In dem Bestreben vor allem die gutartigen und bösartigen Formen 
zu trennen steht Neumann vollständig in der Bewegung des Tages. 
Er zeigt dabei, daß das Wesentliche für diese Unterscheidung der Nach- 
weis eines Verlaufes in Wellen ist, so daß sich zwischen Perioden des 
Fortschreitens und der akuten Entzündung solche des Stillstandes mit 
chronischen Entzündungsformen einschieben, die zum Teil zu keloidartigen 
Narbenbildungen führen. Damit wird zum prognostisch wichtigsten 
Symptom der Nachweis solcher chronischer Zeiten und ihrer Relikten, 
d. h. also der sogenannten, fibrösen“ Veränderungen. So trifft Neumann 
auf den wertvollen Kern der Einteilung exsudativ — proliferativ von 
einer anderen Seite her, so daß sich mit der neuen Beleuchtung auch 
eine vollständigere Kenntnis der zugrundeliegenden Erscheinung ergibt. 
Darin deckt sich Neumann’s Auffassung mit der aller erfahrenen 
Lungenärzte: Wenn eine Krankheit einmal eine Heilungsneigung gezeigt 
hatte, so ist das in gewissem Sinn — wenn auch vielleicht in nicht zur 
Erhaltung des Lebens und zur Heilung ausreichendem Grade — ein 
Character indelebilis, d. bh die Heilungsneigung gehört dann 
zum Krankheitsbild und es darf — bis zur Tuberculosis despe- 
rata — mit ihr gerechnet werden. Nur darf die Sehneucht, die 
gutartigen von den bösartigen Fällen möglichst frühzeitig zu unterscheiden, 
nicht zur Annahme zweiegihrem Wesen nach ganz unterschiedenen Typen 
fübren. Das Gesetz der Kontinuität gilt auch hier und liefert auch hier 
eine ununterbrochen Reihe aller möglichen Übergangsformen. — Be- 
sonders dankbar soll anerkannt werden, daß die Klinik der sekundären 
Lungentuberkulosen, deren Ausbau nur langsam an Boden gewinnt, durch 
Neumann über den schon von Hollo und Liebermeister ereichten 
Teilbereich noch wesentlich weiter hinaus geführt worden ist. 

Karl Ernst Ranke, (München). 


2. 


A. Bacmeister und L. Rickmann, Die Röntgenbehandlung 
der Lungen- und Kehlkopftuberkulose 60 Abb. 
im Text u. auf 17 Taf. Leipzig, Georg Thieme 1924. Preis 
geh. 8,70 M., geb. 10,80 M. 


Wenige Gebiete in dem so kampfreichen Bereich unseres Wissens 
von der menschlichen Lurngentuberkulose sind so leidenschaftlich um- 
stritten wie die Behandlung derselben mit Röntgenstrahlen, und damit 
ist es auch auf kaum einem anderen für den Außenstehenden so außer- 
ordentlich schwierig wie hier, sich ein Urteil zu bilden. Es ist deshalb 
ganz besonders wertvoll, daß einer der erfahrensten Vorkämpfer dieser 
Behandlungsweise seine Ergebnisse in breiter Darstellung an die Öffent- 
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lichkeit gibt. — Über die wissenschaftlichen und experimentellen Grund- 
lagen dieser Bebandlungsweise sind die Akten noch zu wenig abge- 
schlossen, als daß wir hier auf sie eintreten könnten. Auch Bac- 
meister faßt sich in den einleitenden Bemerkungen deshalb mit Recht 
sebr kurz. Es sei nur erwähnt, daß er sich die Auffassung von Gassul 
zu eigen macht, daß sich die Röntgenstrahlen von den übrigen thers- 
peutisch benützten Strahlenarten nicht qualitativ, sondern nur 
quantitativ unterscheiden, eine Auffassung, die weit über das 
hinausgeht, was heute als festgestellt gelten darf. — 
Was die Wirkung der Röntgenstrahlen auf die Lungentuberkulose an- 
geht, so ist es nach Baomeister jedenfalls sicher festgestellt, daß man 
mit Röntgenstrahlen eine Tuberkulose sehr ungünstig beeinflussen kann. 
Es gilt also womöglich diejenigen Formen kennen zu lernen, die stets 
ungünstig beeinflußt werden. Nach Bacmeister sind das die sog. 
exsudativen Formen, d. h. also die fortschreitenden, bösartigen. Sie 
müssen also von vornherein von jeder Röntgenbehandlung ausgeschlossen 
werden. Bleiben wir bei den parenchymfüllenden Formen Neumann’s 
— die anderen Formen der Lungentuberkulose werden von Bacmeister 
nicht berücksichtigt — so bleibt also von ihnen für die Röntgenbehandlung 
übrig das weite Gebiet der Tuberculosis pulmonum fibrocaseosa communis 
mit ibrem, im vorstehenden Referat (s. S. 122 ff.) geschilderten wellenförmigen 
Verlauf, aus dem sich so außerordentlich häufig das gleichzeitige Vor- 
handensein von mehr oder weniger unvollköommenen Narbenbildungen, 
chronischen Entzündungen und akuten fortschreitenden Herden in der 
gleichen Lunge ergibt. Unter ihnen werden als sicher gutartig die- 
jenigen Fälle angesprochen, bei denen nur Keloidbildungen und chroni- 
sche Entzündungen angetroffen werden. Sie „sind nach Bacmeister 
einer weiteren Besserung durch Röntgenbestrahlung fähig. Die Misch- 
formen, bei denen chronische und akute Veränderungen gleichzeitig vor- 
liegen, verlangen dagegen eine sehr genaue Beurteilung. „Die Qualitäts- 
diagnose* — d. h. also die prognostische Wertung — „soll dann nur 
den augenblicklich vorherrschenden Charakter der Erkrankung, der sich 
aber nach der guten oder schlechten Seite jeden Augenblick ändern 
kann, feststellen, und zwar stets den prognostisch ungünsti- 
geren“. Bacmeister will damit sagen, daß es sich bei der Wertung 
derartiger Lungentuberkulosen darum handelt, festzustellen, ob über- 
haupt akut fortschreitende, sog. exsudative Prozesse vorhanden sind, 
gleichgültig ob daneben fibröse Veränderungen nachgewiesen werden 
können oder nicht. Sind sıe vorhanden, so ist der Fall als „exsudativ“ 
zu behandeln, d. h. „durch eine Allgemeinkur, eventuell durch eine 
chirurgische Therapie, die Progredienz aufzuhalten, und die Bildung eines 
lebens- und vernarbungsfähigen (sranulationsgewebes zu erreichen. Erst 
dann ist Hoffnung (!) die Heilung weiter zu treiben“, d. h. also 
eventuell auch einen Versuch mit der Röntgenbestrahlung zu machen. — 
Das Ergebnis der bisherigen Beobachtungen läßt sich also nach Bac- 
meister dahin zusammenfassen, daß die Röntgenstrahlenbehandlung nur 
angewendet werden darf, wo eine ausgesprochene Heilungsneigung 
nicht nur einmal vorhanden war, sondern mit Hilfe einer guten Anstalts- 
kur zur Beseitigung sämtlicher akuten Herde schon ge- 
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führt hat. Solche Fälle könnten dann zu einer weitergehenden Ver- 
narbung geführt werden, als sie nach der Ansicht Bacmeister’s 
ohne die Bestrahlung erreichbar gewesen wäre. — Bei der Beurteilung 
der zahlenmäßigen Erfolge muß man diese Art der Auslese des Materials 
im Auge behalten, und es wird gut sein, sich der Aussage Neumann’s 
(siehe vorstehendes Referat) zu erinnern, daß diese ausgesucht gutartigen 
Fälle, die auf eine Allgemeinkur mit einer völligen Remission antworten, 
durch wiederholte Kuren und unter Benutzung von Tuberkulin „fast 
immer bazillenfrei werden und das Sputum ganz verlieren“. 

Bacmeister’s Erfolge sind nicht ganz so gut, wie ja auch wohl 
wenige Arzte von ihrer Behandlungsweise derartige Erfolge werden rübmen 
können wie Neumann. Die Erfulge, von denen Bacmeister berichtet, 
halten sich mehr im Rahmen dessen, was man auch sonst zu sehen be- 
kommt. Das Sputum wird in rund der Hälfte der Fälle bazillenfrei und 
im ganzen werden von diesem ausgesucht günstigen Material 85,8), 
geheilt, bzw. wesentlich gebessert. Zur Beurteilung dieser Zahl ist aber 
weiter ganz ausschlaggebend, daB es sich dabei nicht um Dauererfolge, 
sondern um reine Entlassungserfolge handelt, die also ein Augenblicks- 
bild geben und der subjektiven Auffassung des einzelnen Falles einen 
weiten Spielraum lassen. Es bleibt also im wesentlichen als Ergebnis — 
was allerdings in solchen Fällen immer weitaus das Wichtigste ist — 
die von einem kompetenten Beurteiler gewonnene persönliche Überzeugung, 
Erfolge, die man sonst nicht zu sehen bekommt, beobachtet zu haben. 
Es ist sehr wichtig, daß das gleiche Ergebnis sich auch aus der Rick- 
mann’schen Zusammenstellung der Bestrahlungsbehandlung der Kehl- 
kopftuberkulosen ergibt. Auch hier wieder werden wir den Zahlen 
keinen absoluten Beweiswert zubilligen, wohl aber uns auf dieses persönliche 
Urteil verlassen dürfen. 

Das Ergebnis der bisherigen Erfahrungen in der Bacmeister’schen 
Anstalt wird also mit Bacmeister selbst dahin zusammengefaßt werden 
dürfen, daß man versuchen darf „überall da, wo die Vernarbung einsetzt, 
diese durch die Röntgenbestrahlung weiter zu treiben“. Bei der jetzt 
erprobten Dosierung und bei der geschilderten sorgfältigen Auswahl der 
Fälle und unter den Bedingungen einer strengen Anstalts- 
behandlung im Gebirgsklima können dann nicht nur Schädigungen 
vermieden (auch Blutungen treten nur in 3,8°/), der Fälle auf, eine 
einwandfreie Vergleichszahl fehlt), sondern auch die Vernarbung gefördert 
werden. Dieses Resultat gilt ausschließlich für die Bedingungen der 
Sanatoriumsbehandlung, und nur dann, wenn die Auslese der von vorn- 
herein günstig verlaufenden Fälle tatsächlich gelingt. Es darf deshalb 
keinesfalls den Anreiz dazu bilden, diese Behandlung im 
städtischen Krankenhausodergarambulant ohne weiteres 
nachzuahmen. Da der Tuberkulöse in der Stadt — auch wenn er 
Träger einer „Tuberculosis fibrocaseosa communis“ ist und durch Anstalts- 
kuren schon weitgehend gebessert wurde — doch immer unter der Gefahr 
eines Rückfalls lebt, wird jeder Versuch, sein Leiden mit den so außer- 
ordentlich gefährlichen Röntgenstrahlen anzugehen, nur an noch viel weiter- 
gehend ausgesuchtem günstigem Material überhaupt erlaubt, an ihm aber 
sicher unnötig sein. Ist eine Behandlung überhaupt notwendig, so wird 
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in solchen Fällen eine in den Ferienzeiten eingeschobene Sanatoriumskur 
— eine leider viel zu selten versuchte Maßregel —, und die sorgfälltige 
Regelung der Lebensweise und der Lebensbedingungen ohne die schwere 
Gefährdung sicherer zum Ziel führen. Karl Ernst Ranke (München). 


3. 


Adolf Feldt, Berlin, Die Goldbehandlung der Tuberkulose 
und der Lepra. 3. verm. Aufl. Halle a. S., Carl Marhold 
1924. Preis 0,75 M. 


Zusammenfassender Bericht über die bisherigen klinischen und tier- 
experimentellen Ergebnisse der Krysolganbehandiung bei Tuberkulose 
und Lepra, dem als Anhang eine gesonderte Inhaltsangabe von 95 bisher 
über Krysolgan erschienenen Arbeiten beigegeben ist. Der Charakter 
und Rahmen des Sammelreferats ist überall streng festgehalten. Der 
Verf. verfolgte dabei den Zweck „dem Leser eine eigene Urteilsbildung 
zu ermöglichen über die Literatur, die in häufig schwer zugänglichen 
Fachzeitschriften zerstreut ist“ und läßt „in objektiver Weise die posi- 
tiven und negativen Gutachten zu Wort kommen“. — Da der Verf. 
selbst an der Ausprobung der Goldbehandlung hervorragenden Anteil 
genommen hat, ist man trotz aller Vorteile solcher Objektivität bäufig 
versucht zu bedauern, daß er die eigenen Erfahrungen und die eigene 
Überzeugung und Person so außerordentlich stark zurücktreten läßt, daß 
der Leser die Hand des erfahrenen Führers bei der „eigenen Urteils- 
bildung“ gelegentlich doch vermißt, so vollständig auch die Zusammenstellung 
in jeder anderen Beziehung gelungen ist. Karl Ernst Rank e München). 


4 


A. Rollier, Leysin, Die Heliotherapie der Tuberkulose 
mit besonderer Berücksichtigung ihrer chirur- 
gischen Formen. 2. verm. u. verb. Aufl. Mit 273 Abb. 
Berlin, Julius Springer 1924. 


Das bekannte Buch Rollier’s liegt nun in zweiter vermehrter und 
verbesserter Auflage vor. „Es soll dem unvoreingenommenen Leser 
ermöglichen, sich trotz all den herrschenden Widersprüchen in der Ma- 
terie zurecht zu finden und zwar auf Grund einer —- soweit es die 
gegenwärtige Kenntnis erlaubt — exakten Darstellung der Geschichte, 
der Technik und der klinischen Resultate der Heliotherapie sowie deren 
Röntgenkontrolle.* Die neue umgearbeitete Auflage behandelt neu die 
Frage der Prophylaxe und die mit der „Schule an der Sonne“ ge- 
machten Beobachtungen. Sie enthält ferner Beiträge von Ernst 
Amstad (die Strahlentherapie als Adjuvans der Sonnenbehandlung) und 
von 1. Schmid (Röntgenkontrolle der erreichten Resultate). Bei den 
experimentellen Untersuchungen hat Lichtenbaum mitgearbeitet. 

Wer wie der Referent in der Lage ist, gelegentlich Resultate von 
den verschiedensten Kliniken her nachprüfen zu können, der weiß auch, 
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daß die Erfolge der Rollier’schen Behandlung bisher von keiner anderen 
Anstalt übertroffen, nur von den allerwenigsten gelegentlich erreicht wer- 
den. Es kann keinem Zweifel unterliegen, daß diese vorzüglicben Erfolge 
vor allem der Technik, erst in zweiter Linie den allerdings ganz 
besonders günstigen Besonnungsverhältnissen von Leysin zu verdanken 
sind. Heute wo die Naktkultur und die Freiluftbehandlung zu Schlag- 
wörtern geworden sind, unter deren Deckmantel sich bald mehr Unfug 
als Nützliches breitmachen, kann diese Bedeutung der Technik und die 
Notwendigkeit auf die grundlegende Erfahrung der eigentlichen Entdecker 
zurückzugreifen, gar nicht scharf genug hervorgehoben werden. Man 
muß sich in manchen Kreisen wieder bewußt werden, daß die Kleidung 
doch auch einen gewissen Wert besitzt, und ihrer Zeit eine recht be- 
grüßenswerte Erfindung gewesen, und daß mit dem Ausziehen von Klei- 
dern allein noch keine ärztliche Maßregel getroffen ist, sondern daß die 
Freiluft- und Sonnenbehandlung aufs dringendste der sorgfältigen ärzt- 
lichen Beaufsichtigung bedart, und beim Kranken niemals ohne genaue 
ärztliche Dosierung und dauernde Beaufsichtigung erlaubt ist. Daß diese 
Bedingungen z. B. bei Rollier und in den Bier’schen Anstalten 
wirklich gewährleistet sind, das ist der Grund, weshalb ihre Resultate 
so häufig alle Erwartungen übertreffen. Daß sie in den gewöhnlichen 
Sonnenbädern und den entsprechenden laienhaften Unternehmungen ganz 
unbeachtet bleiben, ist die Ursache dafür, daß neben manchaöm Guten 
auch außerordentlich viel Unheil in ihnen angerichtet wird. 

Speziell für die Tuberkulose sollte es selbstverständlich sein, 
daß ihre Sonnenbehandlung, ehe sie angewendet wird, erlernt werde 
und daß sie dauernd unter der Leitung eines darin erfahrenen 
Arztes bleibt. Aber auch bei der sog. Propbylaxe, bei der es sich ja 
in weitaus der Mehrzahl der Fälle um — wenn auch leichte — Tuber- 
kulosen handelt, muß die Sonnen- und Freiluftbehandlung unter dauern- 
der ärztlicber Kontrolle bleiben. Ich stehe nicht an, sie anderenfalls als 
Kunstfebler zu bezeichnen. 

Wer die Grundzüge dieser Behandlung kennen lernen will, kann 
kein besseres Buch in die Hand nehmen, als die neue Auflage von 
Rollier’s Heliotherapie. Er wird neben vielem anderen, um nur 
einige Beispiele zu geben, aufs stärkste davon beeindruckt werden, wie 
rasch und vollständig unter der Sonnenbehandlung selbst bei dauern- 
dem Liegen sich die vorher ganz atrophische Muskulatur wiederherstellt 
und damit den lebendigsten Eindruck davon erhalten, wie sehr hier 
günstige Allgemeinwirkungen die Grundlage auch der lokalen Erfolge 
sind. Er wird sich dann nicht mehr damit begnügen. tuberkulöse Gelenk- 
erkrankungen wöchentlich 2 oder 3 oder vielleicht auch 6 mal halbstunden- 
weise örtlich mit „künstlicher Höhensonne“ zu bestrahlen, wie das 
heute an manchen Stellen noch für eine zweckmäßige und ausreichende 
Behandlung gehalten wird. Oder er wird, wenn nicht schon vorher, s0 
z. B. aus der Schilderung des Behandlung des Ulcus cruris „das 
mit dem tuberkulösen Ulkus der Prototyp der atonischen Gewebs- 
schädigungen ist, jener Art von rebellischen Wunden, deren Vernarbungs- 
fähigkeit durch eine Verminderung der Gewebsvitalität verzögert oder 
aufgehoben ist“ einen lebhaften Eindruck davon bekommen, wie vor- 
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sichtig eine solche Sonnenbehandlung begonnen, und wie konsequent 
und immer streng individualisierend sie gesteigert werden 
muß, um dann allerdings erstaunliche Erfolge zu erzielen. — 

Von nicht tuberkulösen Affektionen werden außer dem Ulcus cruris 
noch besprochen traumatische Verletzungen, besonders Quetschwunden, 
luetische Geschwüre, Verbrennungen, Frakturen, Phlegmonen und Abszesse, 
Kriegsverletzungen, dann, was ganz besonders interessant und wichtig 
ist, die Rachitis, die dystrophischen Knochenerkrankungen, Blut- 
krankheiten und gynäkologische und dermatologische Affektionen. 

Eines der Ziele der Bestrahlungsbehandlung ist Pigmentierung mit aus- 
gesprochener dauernder Hyperämie der Haut. Dieses Ziel kann durch Zuhilfe- 
nahme künstlicher Lichtquellen gelegentlich verstärkt werden. „In der 
Praxis konnte man sich sehr rasch davon überzeugen, daß die mit der Quarz- 
lampe erzielten Erfolge in keiner Weise mit dem zu vergleichen sind, 
was das Sonnenlicht erreicht.“ Pigmentierung und Hyperämie werden 
leichter erzeugt, wenn das Spektrum sich dem Sonnenspektrum nähert, 
also durch die „Spektrosol* und „Solluxlampen“, das Kohlenbogenlicht 
und die Sauerstoff-Azetylenlampe (Kisch). 

Röntgenbestrahlung wird in Rollier’s Anstalten bei chirurgischer 
Tuberkulose nur dann angewendet, wenn erstens die Haut pigmentiert ist 
(pigmentierte Haut ohne frisches Solarerythem zeigt keine erhöhte 
Röntgenempfindlichkeit) und zweitens die Prozesse bereits in ein ruhiges 
Stadıum getreten sind und bei länger dauernder Sonnenbehandlung eine 
gewisse Gewöhnung an sie eingetreten ist. „Vor allem müssen wir be 
tonen, wir auf dem Gebiet der Röntgentherapie der chirurgischen Tuber- 
kulose nicht nötig haben mit Dosen zu arbeiten, die an die Erythemdosen 
heranreichen.“ Besonders wichtig sind die Spätschädigungen, die von 
der gegebenen Gesamtdosis abhängen. „Wer sieben Jahre nach einer 
letzten Ellenbogenbestrahlung ein Röntgenulkus sich entwickeln sah, der 
vergißt die Gefahr der Spätschädigungen nicht mehr.“ Das Gesamturteil 
wird dahin zusammengefaßt: „Die Röntgenbehandlung ist eine nahezu 
ausschließlich lokal wirkende Maßnahme und als solche ein nützliches 
Adjuvans der Heliotherapiee Die Allgemeinbehandlung spricht 
aber im Kampf gegen die Tuberkulose das Hauptwort und 
darf nie vernachlässigt werden.“ Einem Versuch, Röntgen- 
bestrahlung ohne die denkbar beste Allgemeinbehandlung anzuwenden, 
ist also damit das Urteil gesprochen. Karl Ernst Ranke (München). 


5. 


St. Engel, Konstitutionsanomalien und Stoffwechsel- 
krankheiten (Kinderheilkunde). Schwalbe’s Dia- 
gnostische und therapeutischelrrtümer und deren 
Verhütung. Georg Thieme, Leipzig. 

In dem 76 Seiten starken Heftchen werden exsudative Diathese, 

Lymphatismus und Neuropathie, Diabetes, Adipositas und Magerkeit, 

Wachstumskrankheiten, ferner Erkrankungen des Blutes und der blut- 
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bereitenden Organe abgehandelt. Auf dem eng gedrängten Raum ist 
alles Wesentliche referiert; irgendwelche richtunggebende Gesichtspunkte 
sind bei der knappen Darstellung nicht zu finden. 

Thannhauser (Heidelberg). 


6. 


J. Bauer, Vorlesungen über allgemeine Konstitutions- 
und Vererbungslehre für Studierende und Arzte, 
‚2. Aufl. J. Springer 1923. 


Wir müssen dem Verfasser Dank wissen, daß er sich bemüht hat, 
das gewaltige in zahlreichen Fachschriften zerstreute Material zu sammeln. 
und kritisch zu sichten. Je mehr die praktische Anwendung des Ge- 
bietes in der Medizin noch heute von der Stimmung, der künstlerischen. 
Intuition, der Gefühlslage des Bearbeiters abhängt, desto mehr muß sich 
die Wissenschaft bemühen, objektive zahlenmäßige Grundlagen ihrer An- 
schauungen zu gewinnen. Den festen Boden zeigt Bauer in den ersten 
Kapiteln auf, in denen u. a. die dem Mediziner im ganzen wenig liegenden 
Methoden der Variabilitätsstatistik, der G auß’sche Fehlersatz, dann die 
statistischen und die Mendel’schen Vererbungsgesetze in ihrer einfachen. 
Prägung knapp und klar dargestellt werden. Wie verwickelt die An- 
wendung auf die menschlichen Verhältnisse ist, zeigen die folgenden Aus- 
führungen über die Vererbung mehrerer Eigenschaften (die Unabhängig- 
keitsregel), ferner das Prävalenzverhältnis, den Dominanzwechsel, die korre- 
lative Bindung verschiedener Erbanlagen, den polyhybriden Erbgang, vor 
allem die Darstellung der Versuche der Morganschule an der Taufliege.. 
Daher kommt es, daß der Erbgang vieler zu inneren Erkrankungen 
fübrender Eigenschaften recht wenig geklärt ist. Die zahlenmäßige Ver- 
arbeitung des Materials, deren Notwendigkeit in den ersten Kapiteln so- 
überzeugend erwiesen wird, steckt doch noch ganz in den Anfängen, 
weil beim Menschen die unabweisliche Forderung nach sehr großen Zahlen 
praktisch fast unerfüllbar ist. Vor allem aber sind die Grundlagen, auf 
denen sich solche Statistiken aufbauen, wenig verläßlich, zeigt doch der. 
am Schlusse des Buches angeführte Konstitutionsstatus, daß gerade nur 
die morphologischen Merkmale wirklich objektiv faßbar sind, die für die 
klinische Pathologie geringere Bedeutung besitzen als die funktionellen. 
Die Eigenschaften eines Detektivs, die zur Aufklärung der verwickelten 
Beziehungen unentbehrlich sind, treffen wir bei dem durch seine Theorie 
voreingenommenen Forscher selten an. „Bekanntlich, offenbar, auf der 
Hand liegend, wir werden es verständlich finden, wir werden uns gar 
nicht darüber wundern, wir begreifen sehr wohl“, das sind suggestive 
Redewendungen, die in der Klinik dieses Gebietes von manchen Autoren 
reichlich angewendet kaum über den schwachen Boden vieler Begrün- 
dungen binwegtäuschen. Wir rechnen es dem Verfasser hoch an, daß 
gerade er sich von zu weit gehenden Spekulationen fernhält und stets 
versucht, exakte wissenschaftliche Grundlagen zu schaffen. Daß wir von 
diesem Ziele noch recht weit entfernt sind, ist nicht seine Schuld. Die 
Notwendigkeit, die aufgeworfenen Fragen aufzuklären, die innige Ver- 
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flechtung mit wichtigsten klinischen Fragen ist in dem verdienstvollen 
Buche überzeugend nachgewiesen. H. Straub (Greifswald). 


eme 


d 


M. Bürger, Pathologisch - physiologische Propädeutik. 
J. Springer, Berlin 1924. VIII u. 342 S. 

Von wie verschiedenem Standpunkte aus doch dieses noch wenig 
scharf umgrenzte Wissensgebiet dargestellt werden kann! Hier ist unter 
allen bisherigen Darstellungen bewußt am meisten die pathologische Phy- 
siologie im Zusammenbang mit der klinischen Medizin abgehandelt. Es 
ist der Wunsch des Verfassers, dem Studierenden zu Beginn der klini- 
schen Semester eine Darstellung des pathologischen Geschehens zu geben, 
die keine klinischen Vorkenntnisse voraussetzt und ihn aus dem ihm be- 
kannten Gebiet der normalen Physiologie hinüberleitet in das ungeheure 
Gebiet der Pathologie am Krankenbett. Das Interesse für die wissen- 
schaftlichen Zusammenhänge soll wachgehalten werden und in dem zuerst 
unübersehbar erscheinenden Gebiet der klinischen Pathologie einen sicheren 
Führer bilden. Der Versuch des Verfassers kann im ganzen als wohl- 
gelungen bezeichnet werden, so daß das Buch besonders dem Anfänger 
warm empfohlen werden kann. Die Auswahl des dem Anfänger zu bietenden 
Stoffes ist meist recht glücklich getroffen und die klare und leicht 
verständliche Darstellung zu rühmen. Allzu tiefes Eindringen in die 
Probleme ist entsprechend dem Plane des Buches vermieden. Im ganzen 
schließt sich die Darstellung eng an die in der klinischen Vorlesung übliche 
an, in einzelnen Kapiteln so eng, daß sie mehr wie eine klinische Pro- 
pädeutik erscheinen und die Darstellung der gestörten Funktion, vor 
allem aber den Zusammenhang mit der experimentellen Pathologie fast 
etwas zu sehr in den Hintergrund treten lassen. Besonders für den An- 
fänger wird der Wert des Buches dadurch etwas beeinträchtigt, daß 
sich in ihm eine Reihe teils unzutreffender, teils veralteter Angaben 
finden. Aber gerade weil, wie Schittenhelm in seinem @eleitwort betont, 
die pathologische Physiologie eine klinische Wissenschaft ist, hat dieses 
Buch, das die genannte Eigenart besonders betont, neben anderen Dar- 
stellungen des Gebietes seinen voll berechtigten Platz. 

H. Straub (Greifswald). 
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Aus der medizinischen Klinik der Universität Freiburg i. Br. 


Diurese- und Diureticastudien. III. 


Von 


B. Stuber und A. Nathansohn. 


In den Vorversuchen konnten wir zeigen, daß die durch den 
Kochsalz- Wasser-Versuch eintretende Hemmung der Diurese durch 
Diuretica zu beeinflussen ist. Neben der Begünstigung der H,O 
und NaCl-Ausscheidung trat eine Begünstigung der Basenaus- 
scheidung auf, und zwar in folgender Reihe: 


Theophyllin > Theobromin > Koffein. 


Bemerkenswert erschien die Ausscheidung von Basen. Es er- 
gab sich daraus die Frage, ob zwischen der Wasser- und Kochsalz- 
ausscheidung einerseits, der Basenausscheidung andererseits ein 
Parallelismus besteht, was an Nichtödematösen und Ödematösen zu 
entscheiden war. 


Die Untersuchungen von Hasselbalch und von v. Skramlik 
u. a. haben gezeigt, von wie großer Bedeutung für die aktuelle Reaktion 
des Harns die Art der Nahrung et, Nach Koppel und Spiro sind 
es vorwiegend anorganische Elektrolyte, die im normalen Harn die Re- 
aktion bestimmen. In der Literatur fioden wir die Auffassung vertreten, 
daß es das Verhältnis der primären zu den sekundären Phosphaten ist, 
das die Wasserstoffionenkonzentration des Harns bedingt. Indessen gibt 
ph des Harns allein uns keine Auskunft über die Höhe der Säuren- und 
Basenausscheidung. L. Michaelis macht darauf aufmerksam, wie wenig 
die Titrationsacidität mit der [H+] parallel zu gehen braucht. Um einen 
Einblick zu haben, wie viel Säure dem Organismus durch den Harn 
entzogen wird, genügt daher weder eine Bestimmung der [H+], noch 
eine Titration, nur beide vereint geben darüber Auskunft. Es wäre 
denkbar, sagt Michaelis, daß ein Harn eine extrem hohe [H+] hätte, 
aber im ganzen nur sehr wenig Phosphate enthält. Dieser Harn hätte 
dem Organismus trotz seiner hoher [H+]] nur sehr wenig Säure entrissen. 
Andererseits könnte ein Harn nur eine geringe [H+] haben, aber sehr 
viel Phosphate, dann könnte er dem Blut doch viel „Säure“ entzogen 
haben. Michaelis schlägt deshalb vor, neben der Bestimmung der 
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Ionenacidität ausgedrückt durch ph noch die der Titrationsacidität vor- 
zunehmen, und zwar mit n. Lauge und Phenolphthalein, das primäre 
Phosphat, mit n. Säure und Methylorange das sekundäre Phosphat. Wir 
benutzten zur Titration n/lO-Lösungen. 

Um die Menge der ausgeschiedenen Basen und Säuren quantitativ 
zu erfassen, war es nötig, den für die Menge von 100 cem Harn er- 
mittelten Säuren- und Basentiter in Beziehung zu bringen zu der Ge- 
samtmenge des ausgeschiedenen Harns. So erst gewannen wir u. E. 
vergleichungsfähige Zahlen für die uns wichtig erscheinende Frage, ob 
nämlich auf die Zufuhr eines Diuretikums eine Mehrausscheidung von 
Säuren oder Basen aus dem Organismus erfolgt. 

Die Notwendigkeit der Zufuhr konstanter Diät war gegeben einer- 
seits durch die Untersuchungen Siebeck’s im Hinblick auf die Vor- 
periode, andererseits durch die schon erwähnten Untersuchungen von 
Hasselbalch und von v. Skramlik. Hasselbalch konnte zeigen, 
daß man durch Diätänderungen auch bei normalen Menschen die ph des 
Harns innerhalb so weiter Grenzen experimentell variieren kann, daß alle 
bisher beobachteten „pathologischen“ Größen innerhalb dieser Grenzen 
fallen. Es ergibt sich aus diesen Untersuchungen, wie auch denen von 
v. Skramlik, daß man eine Einstellung des Harns auf ein bestimmtes 
ph erst nach einigen Tagen, meist nach 4 Tagen bekommt. Unter- 
suchungen, wiedieunsrigen, diesich mit dem Einfluß der 
Diuretica auf die absolute Größe der Säure-, Basen-, 
Wasser- und Kochsalzausscheidung durch den Harn des 
Menschen beschäftigen sollten, machten es also notwendig, 
die Erfahrungen der eben erwähnten Autoren für unsere 
Versuche zu verwerten. So gaben wir unseren Patienten 
tage- bzw. wochen- bzw. monatelang täglich dieselbe Flüssig- 
keitsmenge und dieselbe Nahrung, dieentweder Säure- und 
Basenüberschuß enthielt. Über den Säure- bzw. Basengehalt der 
Nahrung orientierten wir uns nach den Tabellen von Schall und 
Heisler. Der Harn wurde unter Toluol aufbewahrt.!) 


Fall 1. (R) 65 Jahre alt, Hypertonie mit Blutdruck über 
300 mm Hg, ohne Eiweiß- oder Sedimentbefund im Harn. Konzen- 
trationsvermögen nach 36 Stunden 1027. 

Patient erhält vom 5. II. 24 bis 24. II. 24 Kost mit Säureüberschuß, 
vom 25. II. bis 11. III. Kost mit Basenüberschuß. Er erhält 1}, | 
Flüssigkeit am Tag (Suppe und Tee), anfänglich nur 5 g NaCl pro die, 
später 9 g NaCl. 

Bei der Kost mit Säureüberschuß variieren die Säurewerte zwischen 
287 und 218, die Basenwerte sinken von Beginn dieser Kost am 5.11. 
mit 146 auf 93,5 bis zum 11. Il. ab, ph 6,0 bis 5,7. — Am 12. II. 24 
nüchtern WV. mit 11 H,O. 

Von 8—12 Uhr werden 1099 ccm Wasser ausgeschieden, 8,537 g 
Kochsalz, Säuremerge 61,61, Basenmenge 46,1 ph schwankt zwischen 
6,4 und 6,9. Patient enthält dann sein Mittagessen, legt bis abends 


Wiedergabe der Protnkolle unterbleiben. Dieselben stehen jedoch Interessenten 
zur Einsichtnahme jederzeit zur Verfügung. 


| 
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2!/, 1 Flüssigkeit und 4 g NaCl vor, produziert wieder einen sauren Harn 
und scheidet in den gesamten 24 Std. 2039 ccm Harn aus, 7,681 g 
Kochsalz, Säuremenge 237,44, Basenmenge 129,03, etwas mehr Basen 
ale in den letzten Tagen vor dem WY. 

Patient erhält diese Kost bis 15. II., da ihm Griesbrei und Spätzle 
abends widerstehen, Koständerung notwendig. Er erhält nunmehr Hafer- 
flockenküchle mit Sauce (gebräuntes Mehl, Eigelb, Butter). Bei dieser 
Kost mit 9 g Kochsalz am Tage wird der NaCl-WV. und der Theoein- 
NaCl-WV. ausgeführt. 

Stellt man die Ergebnisse dieser beiden Versuche neben- 


einander, so ergibt sich folgendes: 


Ausscheidungswerte von 8—12Hh. 
Vorgelegt jedesmal 1 1 0,9 °/,jger NaCl-Lösung. 


H,O NaCl ph Säuremenge Basenmenge 
NaCl-WV. 886 com 6,764 6,4—6,9 36,24 55,95 
Theocin-NaCl-WV. 1487 „ 12,685 6,7—7,0 36,92 140,30 


Ausscheidungswerte in 24 Stunden. 
Vorgelegt 2!/, 1 Flüssigkeit und 18 g NaCl pro die. 


H,O NaCl ph Säuremenge Basenmenge 
Na0l-WV. 2031 ccm 15,662 6,6—6,1 168,04 165,5 
Theocin-NaCi-WV. 2185 „ 19,448 6,3—6,0 215,46 270,92 


Bemerkenswert erscheint neben der Förderung der 
Wasser- und Kochsalzausscheidung bei der sauren 
Kost unter dem Einfluß des Theocins die Förderung 
der Basenausscheidung, besonders in den ersten 4 Stunden. 

Am 25. II. werden konstant 1'/,1 Flüssigkeit und Kost mit 
Basenüberschuß zugeführt, ferner 9g Kochsalz. Bis zum 2. III. 
steigt ph von 5,9 allmählich auf 7,3, die Säuremenge sinkt von 
204,51 auf 106,2, die Basenmenge steigt von 144.64 auf 622,0. 

Im WV. werden von 8—12 Uhr ausgeschieden: statt des vor- 
gelegten 11 Wasser 1018ccm Harn, 4,152 g Kochsalz, Säuremenge 
17.66, Basenmenge 300,62. Nach 24 Stunden im ganzen 2153 ccm 
Harn statt 2'/, 1 Flüssigkeit, 12.519 g Kochsalz statt 9 g Kochsalz, 
Basenmenge 751,17, Säuremenge 103,46. Unter dem Einfluß 
des Wasserversuchs steigt hier also vor allem die 
Basenausscheidung. 

Am Tage danach (4. TII.) sinkt die Tagesharnmenge auf 
275ccm mit ph 6,5 trotz Kost mit Basenüberschuß (Werte der 
Vortrage um ph 7,0 herum). In 24 Stunden werden weniger Wasser, 


weniger Kochsalz und weniger Basen ausgeschieden, während die 
10* 
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Säureausscheidung mit 123,4 sich mäßig über die Höhe der letzten 
Tage erhebt. Dieses Resultat hat insofern Bedeutung, als es zeigt, 
wie in diesem Falle bei Wasserretention ein saurer Harn trotz 
alkalischer Kost entstehen kann. Am A IL. einen Tag nach dem 
WV. wird bei Kost mit Basenüberschuß unter Minderung der 
Wasser-Kochsalz- und Basenausscheidung ein saurer Harn produziert, 
während die Säureausscheidung selbst nur ganz wenig zunimmt. 
Saurer Harn kann also trotz Basenüberschuß in der 
Kost entstehen durch Minderausscheidung von Basen 
durch den Harn. 

Wir stellen nunmehr gleich die folgenden Resultate bei Kost 
mit Basenüberschuß einander gegenüber. 


Ausscheidungswerte von 8—12h, 
(7. DI. 24 bzw. 10. III. 24.) 
Vorgelegt jedesmal 1 1 0,9 °/ ige Kochsalzlösung. 


H,O NaCl ph Säuremenge Basenmwerge 
NaCl-WV. 682 ccm 5,748 7.4—7,6 0 267,09 


1456 „ 10,708 7,2—7,5 14,71 487,06 


Ausscheidungswerte in 24 Stunden. 
(7.—8. III. 24 bzw. 10.—11.. III. 24.) 


Vorgelegt 2!/, 1 H,O und 18 g NaCl pro die. 
H,O Nal ` ph Säuremenge Basenmenge 
NaCl-WV. 2017 com 15,430 6,9 135,0 579,51 


a 2863 „ 92353 7,0—6,9 80,41 957,69 


Also auch hier unter dem Einfluß des Theocins bei 
dieser Versuchsanordnungneben der Steigerung der Wasser- 
und Kochsalzausscheidung gewaltige Steigerung der 
Basenausscheidung durch den Harn. Am Tage nach 
dem Theocin-NaCl-WV. erfolgt Minderausscheidung von Wasser 
(521 ccm statt 1'/,1) von Kochsalz 5,7 statt der vorgelegten 9 g, 
von Basen 315,85 statt sonst 600,0, während die Säurezahl von 
138,7 sich mäßig über die Säurewerte der Vortage erhebt. Auch 
hier wieder die Beobachtung, daß bei Wasserretention und 
Kost mit Basenüberschuß saurer Harn (ph 6 bzw. 6/7) 


produziert werden kann unter Minderausscheidung 
von Basen. 


Fall 2. (M.) Chronische diffuse Glomerulonephritis mit hohem 
Blutdruck. Über 250 mm Hg. Alter 48 Jahre. Konzentrationsver- 
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mögen nach 36 Stunden 1025 spez. Gew. Patient erhält vom 1. II. 24 
bis 16. II. 24 Kost mit Säureüberschuß wie der Patient R. (Fall 1), 
an Flüssigkeit pro die 1!/, 1, an Kochsalz 10 g. Während der Be- 
obachtungszeit werden 3 Versuche gemacht: 


1 WV., 1 NaCl-WV. und 1 Theocin-NaCl-WV. 


Am 6. II. 24 nüchtern WV. mit 1.1 Wasser. Trinkzeit 7—7,30b. 
Versuch verläuft überschießend und verlängert. Es werden bis 8,30 Uhr 
bereits 805 ccm Wasser ausgeschieden, bis 12 Uhr im ganzen 2006 ccm, 
ph 6,2 bis 6,7. Am Vortage 5,6 bis 5,9, bis 12 Uhr beträgt die NaCl- 
Menge 8,268, die Säuremenge 78,9, die Basenmenge 87,51. In 24 Stun- 
den werden bei einer Flüssigkeitszufuhr von 2250 ccm ausgeschieden: 
an Wasser 2991 com, an NaCl 13,292 g Säuremenge 241,15, Basen- 
menge 189,36. Am 7. II. erfolgt eine Minderausscheidung von Wasser: 
875 ccm, ferner nur 6,769 g Kochsalz statt der vorgelegten 10 g NaCl; 
die Säuremenge 267,75 ist etwas höher als in der Gesamtmenge vom 
6. II. 24, aber niedriger noch als an allen anderen Tagen vom 1. II. 24 
ab, wo die Säuremenge ca. 300,0 beträgt. Die Basenmenge beträgt 
145,0, weniger also als am 6. II. (hier 189,3). 

Am 11. II. erhält Patient von 7—7,30 11 0,9 °;,iger NaCl-Lösung. 
Er scheidet von 8—12 Uhr 442 ccm Wasser aus, 5,09 g NaCl, an 
Säuren 55,4, an Basen 50,11, ph 5,8—6,7. In 24 Stunden werden bei 
einer Einfuhr von 2!/, 1 Flüssigkeit und 19 g NaCl ausgeschieden: an 
Wasser 1537 com, an Kochsalz 13,408, an Säuren 210,6, an Basen 
182,61. 

Am folgenden Tag (12. II. 24) Harnflut: 1760 ccm Harn am Tag, 
370 ccm Wasser nachts, Steigerung der Wasser-, Säuren-, Basenmengen 
gegen den Vortag. 

Am 14. II. WV. mit 11 0,9 °/ iger Kochsalzlösung und 0,5 Theocin. 
pur. in Oblaten zwischen 1. und 2. Glas (wie bisher). Von 8—12 Uhr 
werden ausgeschieden: an Kochsalz 8,547 g, an Säuren 50,46, an Basen 
72,71. In 24 Stunden werden ausgeschieden bei Zufuhr von 21/, 1 
Flüssigkeit und 19 g Kochsalz: 2075 ccm Wasser, 18,729 g Kochsalz, 
an Säuren 194,6, an Basen 230,27. Stellen wir nun die Ergebnisse der 
letzten zwei Versuche einander gegenüber, so ergibt sich: 


Ausscheidungswerte 8—12 Uhr. 
(Vorgelegt jedesmal 1 1 0,9 %/,ige NaCl-Lösung.) 


H,O NaCl Säuremenge Basenmenge 
NaCl-WV. 442 ccm 5,097 55,4 50,11 
Theocin- 
Sau 721 » 8,547 50,46 712,71 


Ausscheidungswerte in 24 Stunden. 
(Vorgelegt 21/ 1 Flüssigkeit und 18 g NaCl pro die.) 


. H,O NaCl Säuremenge Basenmenge 
NaCl-WV. 1537 com 13,408 210,60 182,61 


Theocin- 
NaCl-WY. 2075 „ 18,729 194,66 230,27 
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Im Theocin-NaCI-WV. zeigt sich also bei Kost mit 
Säureüberschuß gegenüber dem NaC1-WV. neben der 
gebesserten Ausscheidung von Wasser und Kochsalz 
eine Mehrausscheidung von Basen. Die hierbei erreichte 
Basenzahl von 230,27 ist die höchste aller vom 1. II. 24 bis 
16. II. 24 beobachteten Basenwerte. 


Am Tage danach sinkt bei nicht mehr ganz gleicher Flüssig- 
keits- und Nahrungszufuhr wie an den Vortagen die Wasser- 
Kochsalz- und Basenmenge, während die Säuremenge die gleiche 
Höhe wie am Vortage hat. 


Fall 3. Patient L. 52 Jahre. (Chronische diffuse Glomerulone- 
phritis mit mäßiger Blutdrucksteigerung ohne Ödeme). Beobachtungs- 
zeit 8. XI. 23 bis 19. III. 24. 


Vom 8. XI. 23 bis 10. XII. 23 erhält er eine Kost mit Säure- 
überschuß. An Flüssigkeit im ganzen 1?/, 1 pro die. Vom 11. XIL 23 
bis 24. II. 24 Kost mit Basenüberschuß, vom 25. II. 24 ab bis 19. 11I. 24 
wieder Kost mit Säureüberschuß. Die Nahrung, die in den angegebenen 
Perioden zugeführt wurde, war Tag für Tag dieselbe. Nur selten waren 
Aenderungen nötig. Während der Diät mit Basenüberschuß kam es 
bisweilen zu Durchfällen, weswegen dann statt 200 g Pflaumen 200 g 
Heidelbeeren verabreicht wurden. 


In der ersten Periode 8. XI. 23 bis 10. XII. 23 wird unter dem 
Einfluß der Diät mit Säureüberschuß der Harn des Patienten, der zuvor 
viel Gemüse und Kartoffeln genossen hatte, von Tag zu Tag saurer. 
Der Tagesharn vom 8. XI. 23 hat ein ph 7,0. Am 11. XI. 23 besteht 
bereits ein ph von 5,2 im Tagharn. Entsprechend der Abnahme des 
ph steigen die mittels n/]1lO NaOH und Phevolphtbalein als Indikator er- 
mittelten Säurewerte, es fallen fernerhin die mittels n/10 HCI und Methyl- 
orange als Indikator ermittelten Basenwerte der 24 stündigen Harnmenge. 


Am 1. Tage betragen die Gesamtsäurewerte 140,1, nach 4 Tagen 
über 300. Die entsprechenden Basenwerte am 1. Tage 168,44, nach 
4 Tagen etwas über 100. Die Steigerung der Säureausscheidung ist 
größer als die Minderung der Basenausscheidung. 

In der ersten Periode (8. XI. 23 bis 10. XII. 23) werden bei 
Kost mit Säureüberschuß folgende Versuche gemacht: 


am 13. XT. 23 nüchternWV. mit11H,O 


„ 15. XI. 23 ë » n» 110,9” ig. NaCl. Lösg. 

» 17. XI. 23 š er š š 0,5 Theocin pur. 

„ 22. XI. 23 N P. Ll 5 0,5 Cuff. pur. 

„ 27. XI. 23 ñ a EZ 0,5 Theobrom. pur. 
„ 1. XIL. 23 „ „ 11 š 1,0'Theacylon 


In der zweiten Periode (11. XII. 23 bis 94. II. 24) werden bei 
Kost mit Basenüberschuß folgende Versuche gemacht: 
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am 21. XII. 23 nüchternWV.mit11H,O 
9 I. 24 , s > 110,9 00 ig. NaCl-Lësg. 


„tl I. 94 5 u ne š a 0,5 Theocin pur. 

„830. I 24 e š se SE vy s 0,5 Coff. pur. 

„ 4. II. 24 e x vw 900 ccm H,O 9 g NaCl 100 cem Mucilag. 
Salep 9,22 g Harnstoff 

„ 13. II. 24 e , „110,9 ig. NaCl-Lösg. u. 1,1 ccm Tbyreo- 
glandol (subkutan) 

„ 22. U. 4 „ » » 110,0 %,ig. NaCl-Lösg. u. 0,48 Euphyllin 
intravenös. 


In der dritten Periode (25. II. 24 bis 19. III. 24) werden bei 
Kost mit Säureüberschuß zur Suppe mittags Diuretica in Oblaten ver- 
abreicht: 


am 3. III. 24 0,5 Theobrom. pur. 
am 11., 12., 13. III. 24 je 0,5 Coffein. pur. 
am 17. III. 24 0,5 Theocin pur. in Oblaten. 


Wir stellen die Ergebnisse der Versuche in den drei ver- 
schiedenen Perioden zusammen. 


A) Kost mit Säureüberschuß (8. XI. 23—10. XII. 23). 
a) Ausscheidungswerte 8—12 Uhr. 


= NaCl Säuremenge Basenmenge 
13. XI. 23 WV. 897 1,928 73,46 31,43 
15. XI. 23 NaCl-W V. 467 4,513 69,34 36,01 
17. XI. 23 Theocin-NaCl-WV. 1077 10,21 89,01 91,411! 
22. XI. 23 Coff.-NaCl- W V. 1000 8,906 81,39 60,56 
27. XI. 23 Theobrom.-NaCl-WV. 789 6,470 8273 46,99 
1. XII. 23 Theacylon-NaCl-WV. 676 6,064 74,03 53,54 


Hinsichtlich. der Begünstigung der Wasserausscheidung bei 
der durch Kochsalz bedingten Hemmung der Diurese ergibt sich 
innerhalb der ersten 4 Stunden folgende Reihe: 

Thbeocin ) Coffein > Theobromin ) Theacylon 
hinsichtlich der 
NaCl-Ausscheidung Theocin > Coffein > Theobromin , Theacylon 
binsichtlich der 
Basenausscheidung Tbeocin > Coffein ) Theacylon > Tbeobromin 


hinsichtlich der 
Säureausscheidung Theocin > Theobromin , Coffein > Theacylon 


Dabei ist zu bemerken, daß die Steigerung der Basen- 
ausfuhr (Theocin, Coffein) bewirkt wird bei Kost mit 
Säureüberschuß. 


152 


SrupER u. NATHANSOHN 


b) Ausscheidungswerte in 24 Stunden. 


H,O 
ccm 
13. XI. 28 WV. 1669 
15. XI. 23 NaCl-WV. 1329 
17. XI. 23 Theocin-NaCl-WV. 2075 
22. XI. 23 Coff.-NaCl-WV. 1912 


27. XI. 23 Theobrom.-NaCl-WV. 1792 
1. XII. 23 Theacylon-NaCl-WV. 1868 


Hinsichtlich der Begünstigung 


folgende Reihe: 


NaCl Säuremenge Basenmenge 


8,323 
12,304 
19,226 
16,56 
14,107 
14,843 


375,38 
228,41 
378,59 
259,95 
290,73 
292,05 


195,68 
157.46 
864,72! 
225,2 
158,36 
185,66 


der Wasserausscheidung bei 
der durch NaCl- bedingten Hemmung der Diurese ergibt sich 


Theocin > Coffein ) Theacylon ) Theobromin 


binsichtlich der 


NaCl-Ausscheidung Theocin .) Coflein ) Theacylon ) Theobromin 


binsichtlich der 


Basenausscheidung Theocin ) Coffein ) Theacylon > Theobromin 


hinsichtlich der 


Säureausscheidung Theocin ) Theacylon - Theobromin ) Coffein 


Dabei ist besonders bemerkenswert die Steigerung der 
Basenmenge besonders beim Theocin bei Kost mit 


Säureüberschuß. 


B) Kost mit Basenüberschuß (11. XII. 23—24. II. 


a) Ausscheidungswerte von 8—12 Uhr. 


21. XII.23 WV. 

NaCl-WV. 

Theocin NaCl- W V. 
Coff.-NaCl-WV. 
Theobromin-NaCl-WV. 
Harnstoff-NaCl-WV. 
Thyreogland.-NaCl-WV. 
Euphyllin-NaCl-WV, 


13. II. 24 
22. II. 24 


H,O 


1484 


ccm 


515 
962 
1087 
645 
330 
590 
990 


Säure- 
menge 
30,73 
24,5 
‚28,86 
66,3 
19,35 
18,9 
22,48 
7,76 


NaCl 


4,289 
5,068 
8,781 
7,645 
4,932 
2,75 

4,113 
8,131 


24). 


Basen- 
menge 
121,66 
110,35 
226,11 
889,851! 
171,6 
63,7 
186,85 
821,5! 


Hinsichtlich der Wasserausscheidung im Wasserversuch ist zu 
sagen, daß sie bei Patient L. bei Kost mit Basenüberschuß über- 
schießend und verlängert, bei Kost mit Säureüberschuß verzögert 


ausfällt. 
zur Verminderung der Diurese. 


Kochsalz führt im Wasserversuch bei beiden Kostarten 


Hinsichtlich der Begünstigung der \Wasserausscheidung bei 
der durch Kochsalz bedingten Hemmung der Diurese ergibt sich 


folgende Reihe: 
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Coffein ) Eupbyllin > Theocin ) Theobromin ) Thyreogl. > Harnstoff 
hinsichtlich der NaCl- Ausscheidung 
Theocin > Euphyllin ) Coffein > Theobromin ò Thyreogl. > Harnstoff 


Tbyreoglandol und Harnstoff leisten bier sogar weniger 


salz allein. 


Coffein > Euphyllin ) Theocin > Thyreogl. > Theobromin 


hinsichtlich der Säureausscheidung 
Coffein > Theocin ) Thyreogl. ) Theobromin > Harnstoff > Eupbyllin 


Hier leistet die Reihe vom Theobromin ab weniger als Koch- 
salz allein. 


hinsichtlich der Basenausscheidung 


Hier leistet Harnstoff weniger als NaCl allein. ` 


21. XII. 23 


9. I. 
11. I. 
30. I. 
4. II. 
8. II. 
13. II. 


22. II. 


24 
24 
24 
24 
24 
24 


24 


b) Ausscheidungswerte in 24 Stunden. 


WV. 

NaCl-WV. 
Tbeocin-NaCl-WV. 
Coffein-NaCI- W V. 
Theobrom.-NaCI- W VV. 
Harnstoff NaCl-WV. 
Thyreogl.- NaCl- W V. 


Euphyllin-NaCl-W V. 


H,O 
ccm 
2379 
1830 
1857 
2117 
1620 
1365 
1870 


1725 


NaCl 


9,47 

18,602 
17,747 
16,292 
12,973 
11,719 
13,111 


14,862 


Säure- 
menge 
132,18 
112,1 

147,86 
159,1 

114,35 
139,65 
106,48 


als Koch- 


> Harnstoff 


Basen- 
menge 
164,41 
444,55 
411,11 
774,651! 
417,1 
362.70 
568,65 


(Spätdiurese ?) 


60,56 


606,661 


Hinsichtlich der Begünstigung der Wasserausscheidung ergibt sich 
folgende Reihe: 


Coffein ) Tbyreogl. , Theocin ) Euphylliin ) Theobromin > Harnstoff 

hinsichtlich der NaCl- Ausscheidung 

Theocin > Coffein > Euphyllin > Thyreogl. > Theobromin ) Harnstoff 
(Überall geringere NaCl-Ausscheidung als bei NaCl-WV.) 


hinsichtlich der Säureausscheidung 
Tbeocin > Coffein > Harnstoff > Theobromin ) Tbyreogl. > Euphyllin 


hinsichtlich der Basenausscheidung 
Coffein > Euphyllin ) Thyreogl. > Theobromin ) Theocin > Harnstoff 


Nur das Coffein leistet in 24 Stunden hinsichtlich der Wasser- 


Säuren- und Basenausscheidung mehr als Kochsalz allein. 


Auch 


beim Threoglandol ist die Basenausscheidung noch hoch. 
Überblicken wir nun die Kurven hinsichtlich der Wasser-Koch- 

salz-Säuren- und Basenausfuhr 1 Tag nach dem Versuch, so ergibt 

sich folgendes: 


ccm 
1857 


2117 
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Theocin-Tag 


ph J 
NaCl tags/nachts S B 


17,747 6,5—7,5 147,68 411,11 
Coffein-Tag 

16,292 7,3—7,5 156,1 
Theobromin-Tag 

12,973 6,9—7,3 114,35 417,1 
Harnstoff-Tag 

11,719 6,9—7,4 139,65 362,7 

Thyreoglandol-Tag 

13,111 7,2—7,7 106,48 563,65 
Euphyllin-Tag 

14,862 7,0—7,4 60,56 606,66 


774,65 
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1 Tag nach Theocin 


H,O ph 
ccm NaCl tags/nachts S B 
1030 10,699 6,1—6,7 113,6 180,0 


1 Tag nach Coffein 

5,17 6,9—7,0 107,0 235,0 
l Tag nach Theobromin 

991 6,5—6,7 154,35 208,5 

l Tag nach Harnstoff 

(keine Untersuchung, Durchfälle) 

l Tag nach Thyreoglandol 
1265 811 7,0—7,3 82,75 343,30 
1 Tag nach Euphyllin 

4,583 5,8—6,5 165,12 143,63 


850 


1305 


675 


1 Tag nach einer guten Diurese erfolgt verminderte Wasser- 
und Kochsalzausscheidung, dabei kann die Säureausscheidung steigen 
(z. B. Euphyllin, Theobromin) oder sinken (z. T. Theocin). Be- 
merkenswert erscheint uns aber, daß trotz Kost mit Basen- 
überschuß ph sinkt und die Basenausscheidung ver- 


mindertist. 


C) Kost mit Säureüberschuß (25. II.—19. III. 24). 


In dieser Periode erhält der Patient im ganzen anfangs 1!j, | 
pro die, später 21 Flüssigkeit pro die, 9 g Kochsalz und die 
in den mitgeteilten Protokollen angegebene Kost mit Säureüberschuß. 

Nachdem sich gezeigt hatte, daß bei Kost mit Säure- oder 
Basenüberschuß beim Patienten L. gewisse Diuretica, besonders 
Coffein und Theoein u.a. im NaCl-WV. neben einer guten Wasser. 
und Kochsalzausscheidung eine Steigerung der Basenausscheidung 
bei der durch Kochsalz bedingten Diurese sowohl in den ersten 
4 Stunden des NaCl-WV. wie auch in der 24 stündigen Harnmenge 
bewirkten, ergab sich für uns die Frage, ob ein solcher Einfluß 
auch bestand, wenn man zur Kost mit Säureüberschuß ein Diureticum 


verabreichte. 


Wir gaben also mittags zur Suppe in Oblaten: 


am 3. HI. 24 0,5 g Theobr. pur. (Merck) 


(9. 


am 11., 


13. IHI. 24 je 0,5 g Coff. pur. (Merck) 


am 17. III. 24 0,5 g Theocin pur. 


Stellen wir 
gibt sich bei Zufuhr: 


die Versuchsergebnisse 


nebeneinander so er- 
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H,O Säure- Basen- 

ccm NaCl menge menge 

von 11, 1 Flüssigkeit am 3. III. 24 1200 9,564 230,8 184,0 
= 2] = „ 11. HI. 24 1944 12,556 199,83 135,79 
s 21 Š „ 12. II. 24 1523 8,057 183,33 162,96 
z 2] e ‚13. IL 24 1693 9,249 218,53 13338 
2 21 e „ 17. UI. 24 2820 18,994 179,3 802,80 


Eine wesentliche Steigerung der Wasser-Kochsalz- und Basen- 
ausscheidung erfolgt hier nur beim Theocin. Der Harn weist dabei 
die höchsten während der dritten Periode beobachteten Basenwerte 
auf. Als Höchstwert nach mehrtägiger Verabreichung der Kost 
mit Säureüberschuß ergab sich als Basenwert ca. 185,0 —. Be- 
merkenswert ist auch hier wieder die Steigerung der Basenaus- 
scheidung bei Kost mit Säureüberschuß unter dem Einfluß des 
Theocins. 


Fall 4 Patient Li., 17 Jahre alt, Myxinfantilismus. Nähere 
Symptomatologie erscheint in besonderer Mitteilung. Urin frei von Ei- 
weiß und Zucker, Sediment o. RB. Augenlider und Gesicht gedunsen, - 
leichte prätibiale Druckdellen, Blutdruck nicht gesteigert, Struma, Patient 
erbält vom 12. II. 23 bis 9. III. 24 Kost mit Basenüberschuß, alsdann 
Behandlung mit Schilddrüsenpräparaten. Dabei verschwindet die Ge- 
dunsenbeit des Gesichts und der Augenlider, die leichten prätibialen 
Druckdellen bereits bei Bettruhe. Vom 26. VI. 24 ab Kost mit Basen- 
überechuß (Näheres in unseren Protokollen). Während der Zeit vom 
13. II. 24 bis 9. III. 24 wird der Harn bei Kost mit Basenüberschuß 
am Tag zunehmend alkalisch, der Nachtharn ist fast immer sauer. Die 
Harnmengen am Tage sind größer als die in der Nacht. Die 24 stün- 
digen Harnmengen schwanken. Die Säureausscheidung zeigt der Kost 
entsprechend die Tendenz zur Abnahme, die Basenmenge nimmt zu. 
4 Versuche werden gemacht. 


l. am 19. II. 24 WV. mit 1 1 Wasser, 

2. am 21.—22. Il. 24 — Konzentrationsversuch, 

3. am 28. II. 24 WV. mit 1 1 0,9 °/,iger Kochsalzlösung, 

4. am 5. III. 24 WV. mit 1 10,9 ®/,iger NaCl Lösung und 0,5 
Theobrom. pur. in Oblaten. 


Stellen wir die Versuchsergebnisse einander gegenüber, so er- - 
gibt sich an 


Ausscheidungswerten von 8— 12 Uhr 


Säure- Basen- 

H,O NaCl menge menge 

am 19. II. 24 für WV. mit 11 H,O 1397 cem 3,041 28,31 67,77 
am 28. II. 24 NaCl-WV. 809 „ 7,406 33,77 146,83 
am 5. III. Theocin-NaCl-WV. 1402 „ 13,233 15,65 881,885 
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In der Zeit von 8—12 Uhr werden unter dem Einfluß des 
Theocins mehr Wasser, mehr NaCl und erheblich mehr Basen aus- 
geschieden. 


Ausscheidungswerte in 24 Stunden. 


Säure- Basen- 
H,O NaCl menge menge 


19. II. 24 WV. 1837 com 10,127 112,78 300,64 
28. II. 24 NaCl-WV. (vorgelegt 


2 1 HO — 16 g NaCl) 1522 
5. III. 24 Theocin-NaCl-WV. (vor- 


gelegt 21 Wasser — 16 g NaCl) 2177 „ 20,065 63,56 784,88 

Bezüglich der hohen Basenmengen im NaCl-WV. erscheint der 
Hinweis notwendig, daß am 26. II. 24 in der 24 stündigen Gesamt- 
menge an Basen 643 erreicht wurden, unter dem Einfluß des 
Theocins erscheint eine Mehrausscheidung von Wasser, von Koch- 
salz und besonders von Basen. Die Basenmenge 734,88 ist die 
höchste in der Periode vom 13. II. 24—9. Ill. 24. Einen Tag nach 
“ dem NaCl-WV. und nach dem Theocin NaCl-WV. zeigen sich die 
Tagesharne erheblich saurer entgegen der sonstigen Tendenz al- 
kalisch zu sein, gleichzeitig wird auch weniger Harn, weniger 
Kochsalz und weniger Basen ausgeschieden, wie folgende Auszüge 
aus unseren Protokollen zeigen: 


„ 16,049 138,66 608,52 


Säure- Basen- 
H,O NaCl menge menge 


29. II. 24 1 Tag nach NaCl WV. 770 cem 7,432 248,8 274,4 
6. III. 24 1 Tag nach Theocin- 


NaC1-W V. 342 „ 3,482 161,94 124,7 


In den folgenden Tagen steigt ph, NaCl und Basenmenge ganz 
allmählich. 

Der Konzentrationsversuch am 22. II. 24 zeigt, daß der 
Patient auch bei verminderter Wasserausscheidung viel 
Kochsalz und Basen ausscheiden kann. Die Basen- 
werte übersteigen sogar die Werte der Vortage um 
ein Beträchtliches. Das Ergebnis ist besonders wichtig 
im Hinblick auf das Verhalten des Falles mit Iso- 
sthenurie, worüber später (Patient H.) berichtet wird. 

Vom 13. V.24 erhält Patient Li. Kost mit Säureüberschuß und 
7 g Kochsalz am Tage. 

Unter dieser Kost erreicht der: Harn bald ein ph von 55 


bis 5,9, die Säureausscheidung nimmt zu, die Basenausscheidung 
nimmt ab. 
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Um zu sehen, ob Theocin auch bei Kost mit Säureüberschuß 
eine Mehrausscheidung von Basen macht, erhält Patient am 18. V. 24 
mittags zur Suppe 0,5 g Theocin. pur. in Oblaten. Dabei ergeben 
sich folgende Werte: (Auszüge aus den Protokollen.) 


H,O ph Säure- ii EES SE ie Säure- Basen- 
ccm titer. titer "o Gew. NaCl menge menge 
19. V. 24 


tags: 960 59 8 5 0,298 1008 2,861 76,8 48,0 
nachts: 575 5,9 23 14 0,761 1012 4,376 132,25 80,5 


1535 7,237 209,05 128,5 


18.V.24 0,5 Theocin in Oblate zur Suppe mittags. 


tags: 1250 6,1 5 6 0,854 1010 10,675 62,5 75,0 
nachts: 270 6,0 45 32 1,141 1020 2,810 121,5 86,4 


1520 138,485 184,0 1614 
19. V.24 


tags: 215 60 16 23 0,784 1017 1,686 34,4 49,46 
nachts: 175 62 56 16 0,573 1022 1,003 98,0 27,00 


390 2,089 132,4 76,45 


Unter Theocin findet also eine Steigerung der Tagesharnmenge 
statt. Die Kochsalzmenge nimmt zu um fast 100°,, die Basen- 
menge ist höher als an den Vortagen. Am Tage nach dem Ver- 
such findet Retention von Wasser, Minderausscheidung von Koch- 
salz und Minderausscheidung von Basen statt, wie des Öfteren be- 
obachtet. An den nächsten Tagen nehmen Wassermenge, Koch- 
salzmenge und Basenmenge allmählich zu. 

Vom 28. VL 24 ab hat Patient Li. nach der Vorbehandlung 
mit Schilddrüsenpräparaten (in reichlichem Maße) Kost mit Basen- 
überschuß. Bei Einstellung des Organismus auf diese Kost (1®/, 1 
Flüssigkeit am Tag 7 g NaCl) erhält er am 

16. VII. 24 zur Suppe mittags 0,5 g Coff. pur. (Merck) in Oblaten 


22. VII. 24 „ e s 0,5 g Theobr. pur. „ e 8 
28. VII. 24 n n ” 0,5 g Theocin. n n n D 


Dabei werden ausgeschieden: 


H,O NaCl Säuremenge Basenmenge 
16. VII. 24 (Coff.) 1355 17,826 85,4 525,85 
22. VII. 24 (Theobr.) 1535 14,613 71,9 389,55 
28. VII. 24 (Theocin.) 2220 18,407 128,2 . 528,4 


Ordnet man die Reihe nach der Begünstigung der Ausscheidung, 
so ergibt sich: 
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für H,O, NaCl, für Säuren und Basen in gleicher Weise 
Theocin ) Coffein ) Theobromin 
für H,O Theocin ) Tbeobromin ) Coffein 


Eine Mehrausscheidung für Wasser macht nur das Theocin. — 
1 Tag nach der Verabreichung des Diureticums erfolgt wieder 
Minderausscheidung von Wasser, Kochsalz und Basen, besonders 
nach Theocin, während der Patient dieselbe Flüssigkeits- und 
Nahrungsmenge zu sich nimmt. Die Zahlen am Tage nach Theoein 
lauten: für H,O 995 ccm, ph 6,1—5,8 (am Theorintag 7,5-6,3) — 
für NaCl: 8,746 g — Säuremenge 166,15 — Basenmenge 94,5. — 

Aus diesen 4 Fällen, bei denen indessen kein 
„renales Ödem“ vorhanden ist, ergibt sich 1. daß ein 
Diureticum, falls es gehörig wirksam ist, neben der 
bekannten Steigerung der Wasser- und Kochsalz- 
ausfuhr noch eine Steigerung der Basenausscheidung 
hervorruft, ganz gleich, ob man Kost mitSäure- oder 
Basenüberschuß verabreicht. 

Über die Verhältnisse beim renalen Ödem gibt Mitteilung IV 
Auskunft. 

Es zeigt sich weiterhin 2. daß die Ansprechbarkeit auf 
Verabfolgung eines Diureticums individuell ver- 
schieden ist. Beispielsweise zeigte sich in den Selbstversuchen 
des einen von uns (Mitteilung II) Coffein als unwirksam, während 
es bei Patient L. (Fall 3 dieser Arbeit) wirksam ist, in diesem 
Falle ganz gleich, ob Kost mit Säure- oder Basenüberschuß ge- 
geben wird. Wir sehen weiterhin, besonders nach starker diure- 
tischer Wirkung, und besonders deutlich bei Kost mit Basenüber- 
schuß 1 Tag nach Verabreichung eines Diureticums neben der 
Minderausscheidung von Wasser und Kochsalz eine Minderaus- 
scheidung von Basen, während die Säuremenge meist ungemindert 
ist, bisweilen mäßig erhöht. 3. Saurer Harn kann also bei 
Kost mit Basenüberschuß auftreten durch Minder- 
ausscheidung von Basen. 


Der Patient H., der zur Untersuchung gelangte, hat folgende 
Anamnese: 

16 Jahre alt. Mit 10 Jahren „Lungenentzündung“, 3 Wochen vor 
Aufnahme in die Klinik angeblich Masern. 

Patient gibt an, daß er seit der Kindheit viel Wasser lassen mußte. 
Vor 3 Jahren im Frühjahr Schwellung der Augeulider. Der Arzt fand 
Eiweiß im Harn, stellte „Nierenleideu* fest und nach einigen Wochen 
„Heilung“. Mattigkeit und Kopfschmerzen wurden nicht verspürt. 
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Patient war nicht bettlägerig. Seitdem jedes Frühjahr Schwellung der 
Augenlider, Eiweiß im Harn. Im letzten Frühjahr Verschlimmerung: 
Neben Schwellung der Augenlider bestanden Kopfschmerzen, ferner sah 
er alle Gegenstände verschwommen. Am 24. IV. 24 wurde Patient der 
Klinik überwiesen. Der Arzt teilte mit, daß Patient seit dem 31. III. 24 
an „Nierenentzündung mit Ödemen“ litte, letztere und der Eiweißgehalt 
des Harns seien bedeutend zurückgegangen, bis auf !/, pro Mille. Nach 
der Anamnese haudelte es sich um „chronische Nephropathie“. 

Jetzige Klagen: Durstgefühl, Appetit gut, muß viel Wasser 
lassen, relatives Wohlbefinden. 

Befund bei der Aufnahme: Gesicht, nicht Lider, etwas ge- 
dunsen. Herzspitzenstoß etwas hebend. ÖOrthodiagraph. Masse: rechts 
= 5,2, links = 6,5. Töne: leises eystolisches Geräusch an der Spitze. 
Blutdruck: 136 mm Hg. Harn: Albumen 1 °/,,; Sediment: vereinzelt 
rote Blutkörperchen, Leukocyten, byaline und granulierte Zylinder. 


Vom 22. V. 24 ab bekommt Patient Kost mit Säureüberschuß, 
vom 20. VI. 24 bis 4. VII[.24 Kost mit Basenüberschuß.!) Bei Be- 
ginn der Kost mit Säureüberschuß hat Patient ein Körpergewicht 
von 34 kg. Am Ende derselben ein Gewicht von 31,8 kg. Die 
Periode der Kost mit Basenüberschuß schließt mit einem Gewicht 
von 33,6 kg, während der „sauren Periode“ besteht meist noch 
ein Harnsediment, das hingegen bei der „alkalischen Periode“ 
schwindet. Die Eiweißwerte des Harns (Esbach) bewegen sich 
zwischen 1 und 1!/, °| während der „sauren Periode“, sie betragen 
1s foo Während der alkalischen Periode. 

Meistens ist die Menge des ausgeschiedenen Harns größer als 
der eingenommenen Flüssigkeitsmenge entspricht. Das spez. Ge- 
wicht bewegt sich zwischen 1004 und 1008, nur am Ende der 
„alkalischen Periode“ wird vorübergehend ein spez. Gewicht bis 
1014 erreicht, worauf später noch hingewiesen wird. 

Die beiden Wasserversuche (30. V. 24 während der Periode 
mit Säureüberschuß in der Kost, und am 1. VIII. 24 Kost mit 
Basenüberschuß) verlaufen beide verzögert. Und zwar der Versuch 
während der „sauren Periode“ mehr, als während der „alkalischen 
Periode“. Die erste Portion fördert immer die größte Einzelmenge 
an Wasser. 

Beide Konzentrationsversuche erreichen nach 36 Stunden ein 
spez. Gewicht von nur 1008. — 

Besonders auffällig sind die spez. Gewichte nach dem Kon- 
zentrationsversuch am Za VII. 24. Nach 36 Stunden wird ein 
spez. Gewicht von 1008 erreicht. Weggelassen aus der Kost wurde 


1) Die Kost war täglich die gleiche, nur selten waren Änderungen nötig. 
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nur der wässerige Anteil, die 300 g Kartoffel der Kartoffelsuppe 
wurden den Kartoffelklößen, bzw. Kartoffelpuffern beigefügt. Am 
26. VII. haben Tag- und Nachtharn ein spez. Gewicht von 1007. 
Am 27. VII. 24 tags ebenfalls 1007 und in der Nacht plötzlich 
ein spez. Gewicht von 1014. Auch am 28. bis 30. VIL Tag und 
Nacht spez. Gewicht 1013, am 31. VIL wieder 1007. — Dann folgt 
ein WV. am 1. VIII. Hier bleibt das Gewicht auf 1007 bis 1008, 
um noch einmal am 4. VIII. nachts das spez. Gewicht von 1014 
zu erreichen. 

Während der Periode der Kost mit Basenüberschuß sinkt der 
Blutdruck, der anfänglich 136mm Hg hatte auf 80mm Hg ab. 
Der Rest-N (nach Bang) betrug 63 mg in 100 ccm Blut am Ende 
der Beobachtung. 

Hinsichtlich Säure-Basentiter ist auffällig, daß der Harn eine 
geringe Pufferungsbreite aufweist im Gegensatz zu dem Harn des 
Patienten Li. (Myxinfantilismus), der qualitativ die gleiche Kost 
erhält. | 

Erst 17 Tage nach Verabreichung der Kost mit Basenüber- 
schuß weist der Tagharn ein ph = 7,5 auf, bleibt indessen nicht 
dauernd alkalisch, sondern wird vorübergehend wieder saurer (ph = 
6,5—6,7—6,9). Die Überführung des Harns in alkalische Reaktion 
gelingt erst vollkommen nach 24 Tagen, läßt also lange auf sich 
warten. Während die Ionenacidität den Basenüberschuß zuerst 
nach 17 Tagen anzeigt, sind die durch Titration gefundenen Ge- 
samtbasenausscheidungswerte des Harns schon nach 9 Tagen höher 
als die der Gesamtsäuren. Diese Zahlen sind nicht permanent s0 
hoch, doch allmählich geht die Basenmenge in die Höhe, erreicht 
Werte um 300,0, im NaCl-WV. sogar 400,0. Vergleicht man diese 
Werte mit denen des Patienten Li. mit Myxinfantilismus, der quantitativ 
und qualitativ die gleiche Kost erhält, so findet man bei diesem 
als Gesamtbasenworte Zahlen bis 500.0, also wesentlich höhere. 
Die Pufferungsbreite des Harns bei Patient Li. ist wesentlich höher, 
was am besten in Erscheinung tritt bei Vergleichung der Kon- 
zentrationsversuche bei Kost mit Basenüberschuß. Stellen wir diese 
zusammen, so ergeben sich bei Patient H. 25. VII. 24 (bei 
Kost mit Basenüberschuß): 


H,O h Säure- ES NaCl Spez. Ges. Säure- Basen- 
m P? Uer vn D Gew. NaCl 
ccm titer titer lo Gew. Na menge menge 


I.n.12 Std. 890 7,1 3 12 0.421 1007 3,374 26,7 106,8 
I., 24 , 125 73 2 12 0.421 1007 0,526 25 15,0 
UI . 36 „ 580 68 4 15 0,41 1008 2,878 23,2 87,0 
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Patient Li. C. V. vom 21.—22. II. 24 


H,O ph Säure- DR NaCl Spez. Ges. Säure- Basen- 
ccm titer titer °/o Gew. NaCl menge menge 


I. n. 12Std. 444 6,7 17 25 1,012 1017 4,493 74,48 111,0 
II. „ 24, 400 7,4 6 100 1,527 10292,108 24,0 400,0 
II. „ 36 „ 331 7,0 13 592,252 1031 7,454 43,04 195,29 

Bei Patient Li. enthalten Port. II und III zusammen mehr 
Basen (zusammen 595,0) als die Gesamtbasenwerte der Vortage. 

Bei dem Patienten H. (Schrumpfniere mit Iso- 
sthenurie) wird also neben der Kochsalz- und Säure- 
ausscheidung trotz Kost mit Basenüberschuß die 
Basenausscheidung im Harn im CV. vermindert, 
während der entsprechende Versuch beim Patienten 
Li. (Myxinfantilismus) miteiner Steigerung der HABEN 
ausfuhr einhergeht. 

Während der Periode mit Säureüberschuß in der Kost wird 
im CV, bei Patient H. das spez. Gewicht 1008 nach 36 Stunden 
erreicht, statt der mit Nahrung vorgelegten 5b g Kochsalz werden 
nur 3,047 g ausgeschieden, Säureausscheidung gering vermindert, 
Basenausscheidung gering erhöht gegen die Vortage. Die ver- 
minderte Ausscheidung tritt hier also bei Kost mit Basenüberschuß 
deutlicher in Erscheinung als bei Kost mit Säureüberschuß. 

Schließlich interessierte uns die Wirkung des Theocins auf 
diese Schrumpfniere mit Isosthenurie bei Hemmung der Diurese 
nach peroraler Zufuhr von 11 0,9°%,iger NaCl-Lösung. Stellen 
wir die Ergebnisse der Versuche nebeneinander, so ergeben sich 
folgende Werte: 


A. bei Kost mit Säureüberschuß. 
H,O Säure- Basen- 
SC NaCl menge menge 
10. VI. 24 WV. m. 110,9°/ iger NaCl-Lg. 

(8—12Std.) 723 2617 49,79 25,61 

16. VI. 24 Theocin-NaCl-WV. 
(8—12 Std.) 1685 7803 97,55 56,35 
10. VI. 24 NaCl-WV. (24 St.) 2923 11,327 192,04 111,11 

16. VI. 24 Theocin-NaCl-WV. 
(24 Std.) 4015 17,883 237,35 138,05 


BeiKostmitSäureüberschuß tritt hier unter Theocin 
deutliche Diurese ein. Besonders gesteigert ist hier die Aus- 
scheidung von Kochsalz, sogar Mehrausscheidung gegenüber der 


Einnahme, gering gesteigert ist Säure- und Basenausscheidung. 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 11 
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B. Kost mit Basenüberschuß. 


H,O NaCl Säure- Basen- 


ccm menge menge 
18. VII. 24 NaCl-WV. (8—12 Std.) 673 3,588 3,32 83,48 
10. VII. 24 Theocin-NaCl-W V. . 
(8—12 Std.) 729 3,880 12,94 74,50 
18. VII. 24 NaCi-WV. (24 Std.) 3028 16111 73,97 422,48 
10. VII. 24 Theocin-NaCl-WV. (24 Std.) 3014 14,574 69,09 280,15 


Wenn man diese Versuche miteinander vergleicht, muß man 
berücksichtigen, daß der Theocin-NaCl-WV, zeitlich früher (8 Tage) 
vorgenommen wird, als der NaCl-WV. Die Kost mit Basenüber- 
schuß hat also länger eingewirkt. Dennoch liegt der 24 stündige 
Basenwert mit 280,15 höher als alle Werte seit der Einwirkung 
der Basenkost. Indessen wird in beiden Versuchen mit und ohne 
Theocin (18. VII. und 10. VII) die Wasserausfuhr nur un- 
wesentlich gesteigert, die Kochsalzausfuhr ist sogar unter 
Theocin noch geringer. Bei Kost mit Säureüberschuß ist 
also in diesem Falle der Einfluß des Theocins auf die 
Wasser- und Kochsalzausscheidung stärker als bei Kost 
mit Basenüberschuß. 

Das Wesentliche an diesem Falle von Schrumpfniere mit 
Isosthenurie erscheint also folgendes: 

1. die Pufferungsbreite des Harns ist eine geringe; 2. beim 
Konzentrationsversuch und besonders bei Kost mit Basenüberschuß 
ist die Kochsalz- und die Basenausscheidung vermindert im Gegen- 
satz zum Fall Li. (Myxinfantilismus). 

3. Theocin kann bei dieser Niere noch diuretisch wirken. 

4. Die Überführung des Harns in alkalische Reaktion erscheint 
erschwert. 
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Aus der Medizinischen Universitätsklinik zu Freiburg i. Br. 
(Direktor: Geh. Hofrat Prof. Dr. O. de la Camp.) 


Über die schädlichen Einwirkungen des Baumwollstaubes 
auf die Atmungsorgane. 


Von 


Karl Schilling, 


Assistenzarzt der Klinik. 


Ein ständiger Aufenthalt in stauberfüllter Luft, wie es die 
Arbeit gewisser Berufsklassen mit sich bringt, ist imstande das 
Krankheitsbild der Pneumonokoniose zu erzeugen. Die verbreitet- 
sten und wohl deshalb durch die Forschung am eindeutigsten be- 
schriebenen pathologischen Lungenveränderungen, die durch das 
Einatmen der verschiedenen Staubarten hervorgerufen werden, 
sind die der Anthrakosis, Siderosis und Chalikosis. So haben 
Zenker, Traube, Arnold und später Tendeloo durch 
ihre Arbeiten klar bewiesen, auf welche Weise die be- 
treffenden Staubarten von den obersten Luftwegen bis in die 
Alveolarräume hineingelangen, zu Verstopfung und Verödung der 
kleinen Lymphwege führen, knötchenartige Verdickungen und ent- 
zündliche Prozesse hervorrufen können. Doch muß betont werden, 
daß einer reichlichen und andauernden Staubeinatmung nicht 
immer die Entwicklung einer Pneumonokoniose zu folgen braucht. 
Sicher gehört zum Entstehen derselben eine gewisse Disposition 
und viele Menschen scheinen gegen Staubschädigungen recht 
widerstandsfähig zu sein. Weiterhin ist wichtig, daß neben dieser 
individuell verschieden großen Disposition zur Erkrankung auch 
die verschiedenen Staubarten nicht in gleichem Maße ihre 
schädigenden Wirkungen auf die Atmungsorgane ausüben. So 
zeigen die Untersuchungen von Grade bei Holzsägearbeitern und 
die von Palitsch bei Tabakarbeitern, daß jene vorher be- 


schriebenen Lungenveränderungen gänzlich fehlen können; daß 
11* 
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durch die spezifische Art dieser Staubarten auf der einen Seite 
asthmaähnliche Zustände auftreten, auf der anderen Seite durch 
das Ausbleiben der Bindegewebsneubildungen gewissermaßen die 
die Tuberkulose hemmenden Barrieren wegfallen. 

Während nun die durch die eingangs angeführten Staubarten her- 
vorgerufenen Pneumonokoniosen ausführlich beschrieben sind, findet 
sich in der Literatur nur sehr wenig über analoge Erkrankungen 
mit Baumwollstaub. Dies hat wohl darin seine Begründung, daß 
durch die organischen Staubarten überhaupt geringere Lungenver- 
änderungen hervorgerufen werden und ihre Beurteilung schwieriger 
ist, weil sie anatomisch weniger zugänglich sind. 

Die folgenden Ausführungen sollen einen Überblick über die 
durch die Inhalation des Baumwollstaubes bedingten klinischen 
und pathologisch-anatomischen Lungenveränderungen gewähren 
und gleichzeitig die wechselvollen Beziehungen zwischen Staub- 
inhalation und Lungentuberkulose im speziellen Falle darlegen. 

Zu diesem Zwecke wurden in Spinnereien des badischen Ober- 
landes durchgehende Untersuchungen vorgenommen. Es wurde 
dabei auf die Wachstumsverhältnisse, die Arbeits- und Lebens- 
bedingungen der Arbeiterschaft und anderes geachtet, über deren 
. Resultat von Ludwig Schmidt besonders berichtet worden ist. 
Aus seinen Feststellungen läßt sich folgern, daß die Arbeiterschaft 
des Baumwollspinnereigewerbes auf einer sozial niederen Stufe 
steht, wodurch schon von vornherein eine gewisse gesundheitliche 
Minderwertigkeit bedingt und sie den Fährlichkeiten des Berufes 
weniger gewachsen ist. Daneben führt der Beruf des Baumwoll- 
spinners, dessen Arbeitsverrichtung zwar ermüdet, aber keinen 
Reiz auf Stoff- und Kraftwechsel ausüben, im Laufe der Jahre zu 
einer gewissen konstitutionellen Unterwertigkeit, was sich am 
deutlichsten aus dem Vergleich mit der landwirtschaftlichen Be- 
völkerung ausdrückt. 

Die klinischen Untersuchungen erstreckten sich auf die patho- 
logischen Veränderungen aller Organe. Doch sind die Ergebnisse 
im einzelnen nicht wiedergegeben, da sie bei der speziellen Frage- 
stellung wenig interessierten. Nur soweit sie in einem gewissen 
Zusammenhang mit evtl. vorliegenden Störungen in den Luftwegen 
zu bringen waren, haben sie eine Berücksichtigung erfahren. Der 
Nachdruck bei der vorgenommenen Untersuchung wurde vielmehr 
auf die Atmungsorgane gelegt. So wurden außer den üblichen 
klinischen Untersuchungsmethoden bei allen Arbeitern und 
Arbeiterinnen, die Zeichen einer stärkeren Bronchitis zeigten oder 
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suspekt auf tuberkulöse Lungenveränderungen waren, auch als 
Kontrolle das Röntgenverfahren herangezogen und Röntgenplatten 
angefertigt, da ja bekanntlich die Durchleuchtung allein gerade 
geringe Herdveränderungen leicht übersehen läßt. Auch wurden 
von alten Spinnern, die 25 und noch mehr Jahre ununterbrochen 
in Bauwollspinnereien tätig waren, Aufnahmen gemacht, über 
deren Resultate später berichtet werden soll. 


Um nicht nur die Frage zu entscheiden, inwieweit der Baum- 
wollstaub krankhafte Veränderungen der Lungen hervorruft, son- 
dern ob auch die Inhalation desselben eine erhöhte Disposition zur 
Lungentuberkulose schafft, wurde auch die landwirtschaftliche Be- 
völkerung mit in die Untersuchungen eingezogen. Und da die Ver- 
teilung der in der Industrie und Landwirtschaft tätigen in den 
untersuchten Ortschaften je hälftig sind, so lagen besondere gün- 
stige Verhältnisse zu Vergleichszwecken vor. Die Zahl der unter- 
suchten Arbeiter beläuft sich auf rund 300 und die der landwirt- 
schaftlichen Bevölkerung auf ca. 150. 


Die anamnestischen Angaben der Untersuchten waren, falls sie längere 
Zeit in Spinnereien gearbeitet hatten, fast durchweg dieselben. Alle 
hatten häufig Rachenkatarrhe und Bronchitiden durchgemacht und klagten 
auch über eine gewisse Empfänglichkeit und Überempfindlichkeit gegen 
Erkältungen. Diese pflegen besonders beim Einsetzen der naßkalten 
Witterung und im Winter im verstärkten Maße aufzutreten, eine Er- 
scheinung, die wohl durch den Aufenthalt in den heißen Fabrikräumen 
und dem dort aus technischen Gründen notwendigen hohen Feuchtigkeits- 
gehalt der Luft mitbedingt ist. Das gehäufte Auftreten von Bronchial- 
katarrhen konnte auch objektiv bei Durchsicht der vorliegenden Fabrik- 
krankenbücher bestätigt werden. In diesen findet man als weitaus häu- 
figete Diagnose „Katarrh der oberen Luftwege“ verzeichnet. Auffallend 
ist es, daß die Krankheitsdauer stets nur wenige Tage beträgt, die Ge- 
sundheitsstörungen keine wesentlichen sind und auch so gut wie nie mit 
Temperatursteigerungen einhergehen. Nur selten hört man Klagen über 
Heiserkeit, stärkere Atemnot, Beklemmungsgefühl oder asthmaähnliche 
Zustände, und wo diese auftreten, handelt es sich um Individuen, bei 
denen ein Emphbysem der Lunge oder aber Veränderungen an der Tra- 
ches vorlagen. Es findet sich nämlich in diesen ausgesprochenen 
„Kropflande“ bei über 70 °/, aller Untersuchten eine erhebliche Ver- 
größerung der Schilddrüse — teils knotiger, teils diffuser Art, — die, 
wie wir auch im Röntgenbilde nachweisen konnten, häufig eine Ver- 
drängung und eine Stenosierung der Trachea verursachte. 

Entsprechend den oben angeführten Erkrankungen wurden häufig 
Husten und Auswurf angegeben. Die Auswurfsmenge wurde von den 
jüngeren Arbeitern gleich O oder gering, von den älteren reichlicher, 
das Aussehen als schleimig-weißlich bezeichnet. Blutbeimengungen im 
Sputum oder gar Bluthusten bestanden nie. 
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Die weiteren Beschwerden, die anamnestisch immer wiederkehren, 
beziehen sich auf Störungen von seiten des Herzens, weniger durch orga- 
nische Veränderungen, sondern meist durch mechanische oder chemische 
Einflüsse der Schilddrüse bedingt. Mehrere, besonders weibliche Ange- 
stellte, klagten auch über Druck in der Magengegend und über Ver- 
dauungsstörungen. Für die letzteren ist als Ursache eine durchweg 
schlechte Zahnbildung und stark kariöse Zahnveränderungen, für das 
erstere das während der Arbeit notwendige Anlehnen beim Einlegen der 
Skopsen anzusprechen. 


Die Perkussion ergab, wie es für das „Anfangsstadium" 
aller Pneumonokoniosen beschrieben ist (Staub-Oetiker, 
Staehelin u.a.) keine Abweichung von den gewöhnlichen Schall- 
verhältnissen. Ein Tiefstand oder eine Einengung der Spitzen- 
felder mit Eingesunkensein der Supra- und Infraklavikulargruben 
war nicht vorhanden. Auch fehlte das von Bäumler für die 
Diagnose der Staubinhalationskrankheiten als wichtig zu bezeich- 
nende Symptom der Retraktion der vorderen Lungenränder. Doch 
fand sich bei jüngeren Individuen oft schon im 4. Lebensjahrzehnt 
ein Tiefstand der unteren Lungengrenzen, verminderte Verschieb- 
lichkeit derselben und hypersonorer Klopfschall als Zeichen eines 
mehr oder weniger ausgeprägten Emphysems. Zwischen männlichen 
und weiblichen Angestellten bestanden der Zahl nach keine wesent- 
lichen Differenzen: jedenfalls stellte sich diese weit höher als es 
Fränkel und Staehelin für die Gesamtbevölkerung angegeben 
haben. So fanden sich unter den 300 Baumwollspinnern, von 
denen 138 das 35. Lebensjahr überschritten hatten, 15 männliche 
und 16 weibliche, oder 26 °/, und 19°,,, bei denen die deutlichen 
Symptome der Lungenerweiterung nachweisbar waren. 

Das Hilusgebiet wurde um evtl. vorliegende Bronchiallymph- 
knotenschwellungen nachzuweisen einer besonderen perkussorischen 
Revision unterzogen. Nur in einzelnen Fällen fand sich para- 
vertebral zwischen den Schulterblättern Dämpfung. Wintrich- 
scher Schallwechsel auf dem Manubrium sterni (de la Camp) ader 
Schallverkürzung vorn neben dem Sternum, konnte nicht nachge- 
wiesen werden. Ebensowenig das d’Espinesche Zeichen und die 
von verschiedenen Seiten angegebene Druckempfindlichkeit der 
Brustwirbeldornfortsätze. 

Andere Verhältnisse ergeben sich bei der Auskultation. Die 
erst kürzere Zeit in den Betrieben tätigen Arbeiter opd Arbete, 
rinnen zeigten je nach der Untersuchungszeit einen verschiedenen 
Befund. Morgens war über der ganzen Lunge durchweg reines 
vesikuläres Atmen ohne irgendwelche Nebengeräusche zu hören, 
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abends dagegen bei einem Teil je nach Art der Beschäftigung 
ranhes Atmen mit feinem Giemen oder knackenden Geräuschen in 
der Hilusgegend, den mittleren und unteren Lungenteilen. Daraus 
ergibt sich die Annahme, daß bei den in besonders staubhaltiger 
Atmosphäre Beschäftigten eine größere Menge Baumwollstaub in- 
haliert wird, in den oberen und vielleicht auch in den mittleren 
Luftwegen einen gewissen Reizzustand und durch die lokale Stö- 
rung eine erhöhte Schleimsekretion hervorruft. Eine gröbere 
Schwellung der Schleimhaut oder eine Veränderung der feineren 
Bronchien und Bronchiolen scheint nicht stattzuhaben, da fein- 
blasige Rasselgeräusche, Knisterrasseln oder Dyspnoe nicht auf- 
treten und auch nach kurzer Zeit die vorher beschriebenen Phä- 
nomene nicht mehr nachweisbar sind. 


Bei den über ein Jahrzehnt in den Betrieben Beschäftigten 
konnte mehrfach eine bestehende Bronchitis und, wie schon oben 
gezeigt, die Zeichen eines mehr oder weniger ausgebildeten 
Emphysems nachgswiesen werden. Es fanden sich dann rauhes 
Atmen mit verlängertem Exspirium, trockene Geräusche, Pfeifen 
und Schnurren diffus über die Lunge verbreitet. 


Doch handelte es sich durchweg um die benigne Form beider 
Erkrankungen, so daß deren Folgezustände — wie bei anderen 
Staubinhalationskrankheiten — Bronchiektasien, putrite Bronchi- 
tiden oder gar Zerfallserscheinungen nie festgestellt werden 
konnten. 


Das Sputum zeigt kein charakteristisches Aussehen, da die mit ihm 
expektorierten Baumwollstaubpartikelchen farblos und makroskopisch 
nicht sichtbar sind. Es ist zäh, glasig, weiß oder weißgrau und enthält 
nur selten geringe purulente, nie blutige Beimengungen. Die Menge ist 
wechselnd, meist aber gering. Mikroskopisch enthält es fast stets ein- 
zelne oder in Komplexen liegende Zellen mit oder obne Kern, in denen kleine 
Staubteilchen eingebettet sind. Diese Zellen sind abgestoßene Platten- 
oder Zylinderepithelien; außerdem finden sich auch mäßig viele Lympbho- 
cyten und neutrophile Leukocyten. Die Bakterienflora ist mannigfaltig. 
Zahlreiche kleine Kokken, teils in Strepto-, teils in Staphylokokken- 
anordnung, kleine feine Stäbchen und auch vereinzelte große Diplokokken. 
Eine diagnostische Bedeutung kommt ihnen nicht zu. Eine besondere 
Vermehrung der eosinophilen Zellen bestand nicht. Spiralen, Charcot- 
Leyden’sche Kristalle und elastische Fasern konnten nie nachgewiesen 
werden. Auch fanden sich keine Schimmelpilze (Aspergillus-Arten), die 
sich auf feuchter Baumwolle entwickeln (Kölsch), beim Trockenwerden 
verstauben und manchmal zu einer besonderen Berufskrankheit Anlaß 
geben sollen. 


Bei der Diagnosenstellung vieler Pneumonokoniosen steht das 


168 SCHILLING 


Röntgenbild!) an erster Stelle. Es liefert oft gegenüber den ab- 
solut negativen Befunden der gewöhnlichen physikalischen Unter- 
suchungen ein überraschendes Resultat. Und jene isolierten grob- 
fleckigen, gut gegen die Umgebung abgesetzten dichten Schatten- 
bezirke, die beide Lungen ungefähr in gleicher Stärke und Aus- 
dehnung und in einer ganz bestimmten Lokalisation befallen, 
klären oft mit einem Schlage die bestehenden Veränderungen in 
ihrer vollen Ausdehnung. Von all diesen anatomisch-pathologischen 
Bildern ist bei der Inhalation des Baumwollstaubes nichts zu er- 
kennen. Die Aufnahmen der mehrere Jahrzehnte in Baumwoll- 
spinnereien tätigen Arbeiter ergeben nur eine verstärkte Hilus- 
zeichnung und eine Vermehrung und Vergrößerung der dort be- 
findlichen Lymphknoten; ähnliche Bilder, wie wir sie im Beginn 
vieler Staubinhalationskrankheiten sehen. Seitlich und unterhalh 
des Hilus verlaufen eine Reihe von mehr oder weniger deutlichen 
Fortsätzen, die meist doppelt-konturiert als große und mittlere 
Bronchien anzusprechen sind. Das stärkere Hervortreten derselben 
ist aller Wahrscheinlichkeit nach bedingt durch Schleimhautwuche- 
rungen und Wandverdickungen, als deren Ursache die chronischen 
Reizzustände und die häufigen rezidivierenden Bronchitiden in 
Frage kommen. In vielen Fällen besteht auch entsprechend den 
emphysematösen Veränderungen eine stärkere Aufhellung der mitt- 
leren und unteren Lungenfelder, in denen die Gefäßschatten stärker 
ausgeprägt sind und einen gestreckten Verlauf zeigen. Irgend- 
welche Verdichtungen innerhalb der Lungenfelder, Trübungen oder 
Strangbildungen waren nicht nachzuweisen. Die Pleuren und das 
Zwerchfell waren, falls nicht irgendwelche Erkrankungen der 
Lungen oder der Pleuren vorausgegangen, stets frei von krank- 
haften Veränderungen. Die Lymphknotenschatten zeigten eine 
mäßig starke Vergrößerung und scharfe Konturierung. Verwach- 
sungen mit den Nachbarorganen, Stenosierungen der Luftröhre und 
der Speiseröhre oder sonstige Komplikationen kamen nicht zur Be- 
obachtung. 


So gibt das Röntgenbild über die Art und die Ausdehnung 
der schädigenden Einwirkungen des Baumwollstaubes in den Bron- 
chien und dem Lungengewebe keine zuverlässigen Aufschlüsse. 


1) Den Herren Ärzten, Dr. Jutzler, Chefarzt des Kraukenhauses in Schopf- 
heim und Dr. Keck, Spezialarzt für innere Krankheiten in Lörrach, die uns 
durch ihr Entgegenkommen weitgehendst unterstützt haben, bin ich zu besonderem 
Danke verpflichtet. 
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Die aus den klinischen Untersuchungen und dem Röntgenbild ge- 
wonnenen Ergebnisse konnten durch den pathologisch-anatomischen Be- 
fund erhärtet werden. 

Allerdings waren bisher keine mikroskopischen Untersuchungen vor- 
zunehmen, wodurch sich eventuell vorliegende feinere Veränderungen 
unseren Beobachtungen entzogen haben. Soweit sich aber makroskopisch 
feststellen ließ, zeigte die Lunge auf ihrer Schnittfläche keine knotigen 
Verdickungen, interstitielle Schwielenbildungen oder besondere Pigmen- 
tierungen, wie es bei anderen Staubinhalatationskrankheiten der Fall 
ist. Überall findet sich unverändertes lufthaltiges Gewebe. Die Pleuren 
sind spiegelnd glatt und frei von serofibrinösen Auflagerungen, Ver- 
klebungen und Verwachsungen, wie sie sonst bei abgelaufenen Ent- 
zündungen oder exsudativen Vorgängen beobachtet werden. Eine 
Erkrankung oder gar Obliteration der Lymphgefäße ist durch das Fehlen 
von gröberen bindegewebigen Neubildungen, Cavernen oder Bronchiekta- 
sien auszuschließen. Die Zahl der geschwollenen Lymphknoten im Be- 
reiche des Hilus ist — soweit hier überhaupt Schlüsse möglich sind, — 
im allgemeinen vermehrt, ohne daß aber Erweichungen u. a. auftreten. 
Es ergab z. B. die Sektion bei einem über 30 Jahre ununterbrochen 
beschäftigten Spinner, der infolge eines Magencarcinoms ad exitum kam, 
die Lungen vollkommen frei von irgendwelchen krankhaften Herdver- 
änderungen, die Lymphknoten im Hilusgebiet ohne besondere Anschwel- 
lung, und vor allem bestanden keinerlei Zeichen einer vorhandenen 
Bronchitis oder eines sonstigen Reizzustandes der Bronchialschleimhäute. 


Den Untersuchungen lagen zwei Fragestellungen zugrunde. 


l. Werden durch die chronische Einatmung des Baumwollstaubes 
Veränderungen in den Lungen hervorgerufen ähnlich wie es bei anderen 
‘ Staubarten der Fall ist und 


2. wird durch die Einatmung desselben eine erhöhte Disposition 
zur Lungentuberkulose geschaffen ? 


Durch frühere Untersuchungen war festgestellt worden, daß zwar 
jede fortgesetzte Staubinhalation Lungenveränderungen verursacht. Daß 
jedoch die Folgen bei den einzelnen Staubarten verschiedene sind. So 
fanden Haldane und Marvorgordato, daß die in der Lunge her- 
vorgerufenen Veränderungen bei Ton- und Kohlenstaub in etwa 12 Mo- 
naten wieder ausgeglichen sind, während die durch Quarz, Flint und 
reine Silikate gesetzten Lungenläsionen bestehen bleiben; auch der Por- 
zellanstaub entfaltet wegen seiner Unlöslichkeit im Lungengewebe einen 
Fremdkörperreiz und führt allmählich zu einem chronischen Reizzustande 
(Vollrath), während langdauernde Einstmung von Seide, Wollstaub u. a. 
keine Dauerveränderungen hervorrufen sollen. .. 

Wir teilen deshalb am besten alle Staubarten die in der Atiologie 
der bronchopulmonären Affektionen eine Rolle spielen, in zwei Gruppen ein: 

Gruppe der aktiven und Gruppe der inaktiven Substanzen (Heim 
et Agasse Lafont). Zu den ersten gehören toxische, kaustische und 
infektiöse Staubarten. Die letzteren zerfallen in zwei Unterabteilungen, 
harte oder penetrante und weiche Staubarten. Die barten, zu denen 
Metall, Glas, Stein, Schiefer usw. gehören, rufen, da sie weder eliminiert, 
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noch von den Körpersäften angegriffen werden, interstitielle Entzündungs- 
prozesse hervor; es kommt weiterhin zu chronischen Reizerscheinungen, 
Zellwucherungen, Verdickungen und Lymphstauung. Außerdem dispo- 
nieren sie mehr zu tuberkulösen Erkrankungen. Zu den weichen Staub- 
arten gehören Seide, Federn, Wolle und Baumwolle. Diese werden, wie 
auch unsere Untersuchungen gezeigt haben, größtenteils wieder ausge- 
atmet und was sich in den oberen Luftwegen in der Trachea und in 
dem sich weiter verengernden Bronchialsystem niederschlägt, heraus- 
geflimmert und mit Leichtigkeit mit dem Schleim ausgehustet. Es re- 
sultiert zwar durch länger dauernden Aufenthalt in derartiger Staubluft 
eine nachweisbare Schädigung der Atmungsorgane, welche sich in erster 
Linie als Reirzustand der Bronchialschleimhaut darstellt. Doch kommt 
es anscheinend zu keiner produktiven Entzündung oder Parenchym- 
schädigung, weshalb auch Knötchenbildungen oder gar destruktive Pro- 
zesse, wie sie im Spätstadium anderer Pneumonokoniosen von Zenker 
und Gottlieb Merkel beschrieben wurden, nicht beobachtet werden 
konnten. Deshalb ergeben die gewöhnlichen physikalischen Untersuchungs- 
methoden keine charakteristischen Symptome Wir finden nur solange 
die Einatmung des schädlichen Agens weiter dauert, die Zeichen einer 
akuten oder chronischen Bronchitia. 


Über den Einfluß der verschiedenen Staubarten auf die sekundäre 
Entwicklung einer Lungentuberkulose bestehen noch keine einheitlichen 
Auffassungen. Die experimentellen Arbeiten von Cesa- Bianchi 
zeigen, daß bei den stärker mechanisch wirkenden Staubarten (Gips, 
Zement, Schleifsand), trotzdem sie seine schweren Veränderungen der 
Luftwege und des lLungenparenchyms hervorrufen, eine verminderte 
Widerstandsfähigkeit des Lungengewebes den Tuberkelbazillen und andern 
die Atmungsorgane angreifenden Infektionserregern gegenüber besteht. 
Während die experimentelle Erzeugung einer Lungentuberkulose bei 
normalen Meerschweinchen große Schwierigkeiten bietet, tritt bei den 
vorher der Staubinhalation ausgesetzten eine schwere meist tödlich ver- 
laufende Lungentuberkulose ein und zwar nicht nur bei der Inhalation, 
sondern auch bei subkutaner oder peritonealer Infektion. 


Wie weit sich allerdings diese Versuche auf den Menschen über- 
tragen lassen, ist fraglich. Sicher bedingen die weniger ausgiebigen 
Atemexkursionen bei einem durch Staubinhalation veränderten Gewebe 
eine herabgesetzte Reaktions- und Widerstandsfähigkeit. Andererseits 
können die resultierenden Bindegewebsneubildungen dem Eindringen von 
Infektionserregern einen gewissen Widerstand entgegensetzen und das 
weniger mit Sauerstoff versorgte Gewebe kann dieses gerade für die 
Entwicklung des 'Tuberkelbazillus zu einem ungünstigen Nährboden 
machen, 

Diese letzte Annahme würde mit der selten an Tuberkulose er- 
krankten anthrakotischen Lunge, bei der meist nur geringe Grade von 
Bindegewebsneubildungen vorlieren, im Widerspruch stehen. Allerdings 
können hier auch chemische Einflüsse (Fränkel) als schützende oder 
heilende Faktoren mitwirken, wie es auch Rössle für den Porzellan- 
staub infolge seines Gehaltes an amorphen Silikaten angenommen hat. 
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Bei der Inhalation von organischen Staubarten und im spe- 
ziellen Falle von Baumwollstaub fallen ebenfalls stärkere Paren- 
chymschädigungen und Bindegewebsneubildungen weg und wir be- 
obachten nur akute oder chronische Reizzustände der großen und 
mittleren Bronchien. Es fehlen also die pathologisch-anatomischen 
Veränderungen, die eine erhöhte Disposition zur Lungentuberkulose 
bedingen. 


So zeigen auch unsere Ergebnisse, die allerdings nur ein 
kleines Material berücksichtigen und eine Anregung zu weiteren 
Untersuchungen geben sollen, daß ein vermehrtes Auftreten der 
Lungentuberkulose bei Baumwollspinnern im Vergleiche mit der 
landwirtschaftlichen Bevölkerung derselben Gegend bzw. derselben 
Ortschaften nicht besteht. 


Zusammenfassung. 


1. Die Inhalation des Baumwollstaubes bedingt keine nach- 
weisbaren pneumonokoniotischen Veränderungen der Lungen, viel- 
mehr resultiert nur eine erhöhte Disposition zu akuter und chro- 
nischer Bronchitis und als Folgezustand dieser ein oft frühzeitig 
auftretendes Emphysem der Lunge, und 


2. besteht keine erhöhte Disposition zu tuberkulösen Lungen- 
erkrankungen, wie es bei vielen anderen Staubinhalationskrank- 
heiten der Fall ist. 
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Aus der II. medizinischen Universitätsklinik zu München. 
(Vorstand: Professor Friedrich Müller.) 


Über die biologische Wertigkeit von Fleisch, Kartoffeln 
und Weizenmehl. 


Von 


S. Lauter und M. Jenke. 


Kohlehydrate, Fette und Eiweiß können sich im Energiehaus- 
halt des Körpers isodynam vertreten (Rubner). Neben dieser 
energetischen Rolle hat das Eiweiß aber noch eine besondere stoff- 
liche Aufgabe zu erfüllen, nämlich Leben und Funktion der Zellen 
durch Versorgung mit dem nötigen stickstoffhaltigen Material auf- 
recht zu erhalten. Die Größe dieses stofflichen Bedarfes steht, 
wie der eine von uns an anderer Stelle zeigen konnte (Lauter, 
Arch. f. klin. Med. Bd. 139 1 und 2), in keinem bestimmten zahlen- 
mäßigen Verhältnis zum (Gesamtenergiebedarf.e Die einzelnen 
Nahrungsmittel haben, wenn man gleiche Eiweißmengen reicht, 
eine ganz verschiedene Fähigkeit, Eiweißverluste zu ersetzen. 
Dieses praktisch überaus wichtige Verhalten. der zugeführten 
Eiweißsorten bezeichnet man mit biologischer Wertigkeit. Die 
Versuche, näheren Einblick in die elektive Eiweißwerkstatt des 
Körpers zu erhalten und für die biologische Wertigkeit der Nah- 
rungsmittel bestimmte Grade, eventuell einen zahlenmäßigen Aus- 
druck zu gewinnen, begegnen großen Schwierigkeiten. Es rührt 
dies zunächst daher, daß die Fähigkeit, Eiweiß zu ersetzen, sehr 
verschieden ist und sich nach dem momentanen Eiweißbedarf, dem 
Eiweißreichtum bzw. der Eiweißarmut des Körpers, seiner Eiweiß- 
avidität, richtet. Das ist aus der Literatur und Praxis längst 
bekannt. Einem stark abgemagerten Diabetiker z.B. gab Lüthje 
36 Tage lang eine tägliche Eiweißmenge von 100—300 g (ca. 15 
bis 35 g N täglich). Davon wurde in der ganzen Zeit die geradezu 
unwahrscheinliche Menge von 394,9 g N (auf Eiweiß umgerechnet 
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ca. 2500 g Eiweiß) retiniertt. Die Kost, die aus Fleisch, Eiern 
und Brot bestand, war nicht nur imstande, das täglich zugrunde 
gegangene Eiweiß zu decken, sondern auch darüber hinaus den 
früheren Verlust wieder einzubringen. Wie in solchen Fällen 
von Diabetes werden auch nach überstandenen Infektionskrank- 
heiten die großen N-Verluste — Friedrich Müller konnte bei 
einem Typhuskranken einen N-Verlust von 10,8 g täglich = 65 g 
Eiweiß feststellen — bei genügender Eiweißzufuhr in der Rekon- 
valescenz möglichst rasch gedeckt. Daß in einem solchen Stadium 
die gleiche Menge des gleichen zugeführten Eiweiß biologisch einen 
ganz anderen Wert besitzt, als bei einem normalen oder eiweiß- 
überfütterten Individuum, leuchtet ohne weiteres ein. Jede Über- 
fütterung mit Eiweiß, jede Eiweißmast, gelangt schließlich an jene 
Grenze, über die hinaus eine stoffliche Verwertung von Eiweiß 
nicht mehr möglich ist und die N-Bilanz dauernd negativ wird. 
Die biologische Wertigkeit ist dann gleich 0. Die beiden extremen 
Möglichkeiten von Eiweißarmut und Eiweißüberladung zeigen, dab 
der Begriff der biologischen Wertigkeit ein relativer ist und daß 
man die Fähigkeit der verschiedenen Nahrungsmittel, körpereigenes 
Eiweiß aufzubauen, nur unter ganz bestimmten Voraussetzungen 
prüfen und miteinander vergleichen kann. Diese Voraussetzungen 
sind manchmal schwer herzustellen. Der gebräuchlichste Maßstab 
ist die Beurteilung nach der N-Bilanz. Der Leitgedanke ist 
folgender: Je besser das Eiweiß, je biologisch hochwertiger es ist, 
desto mehr hilft es dem Körper in seiner N-Ausgabe sparen; die 
N-Bilanz fällt um so günstiger aus, je höher der Wert der ver- 
fütterten Eiweißart ist. 

Um eine möglichst gleichmäßige Ausgangsbasis zu erhalten, 
stellte Thomas (Arch. f. Anat. und Physiol. 1909), der die ersten 
großen Versuche über biologische Wertigkeit an sich selbst durch- 
geführt hat, die Abnutzungsquote her. Führt man nämlich eine mög- 
lichst N-freie, aber kalorienreiche Kohlehydrat- und Fettkost zu, 
so gelangt die N-Ausscheidung nach einigen Tagen auf eine ziem- 
lich konstante Größe, die sog. Abnutzungsquote (Rubner). Diese 
„Abnutzungsquote* ist, wie an anderer Stelle ausgeführt wurde 
(Lauter, s. o.), abhängig nicht nur vom Gewicht (d. h. dem Ei- 
weißbestand)\, sondern wahrscheinlich auch von der wechseln- 
den funktionellen Leistung der Organe. Sie beträgt nach den 
bisher vorliegenden Resultaten ungefähr 0,038 g N (im Harn pro 
Kilo Gewicht). Thomas legte nun, nachdem er auf der „Ab- 
nutzungsquote“ angelangt war, der Reihe nach die zu prüfenden 
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eiweißhaltigen Nahrungsmittel zu und verfolgte ihren Einfluß auf 
die N-Bilanz nach der Formel: biologische Wertigkeit 
_— Urin bei N-freier Kost. + Kot N + Bilanz >< 100 
_ N-Einnahme ` 

Da in den Selbstversuchen von Thomas Nrin N bei U-freier Kost: 
und Kot N naturgemäß ziemlich konstant bleiben, wechselt der 
Wert des Bruches, d. h. die biologische Wertigkeit je nach der 
Größe der Bilanz und der N-Einnahme. Die Bilanz wird um so 
größer, je besser er die zugeführte N-haltige Nahrung den zu 
Verlust gegangenen Stickstoff zu ersetzen vermag, d. h. je bio- 
logisch hochwertiger sie ist. Die Formel könnte also — rein theo- 
retisch betrachtet — wohl ein brauchbares Resultat ergeben. Bei 
der praktischen Anwendung aber zeigt sie große Schwierigkeiten, 
was Thomas selbst ja nicht entgangen ist. Die Bilanz ist der 
Überschuß der N-Zufuhr über die N-Ausscheidung. Die N-Aus- 
scheidung an irgendeinem Tage ist aber nicht bloß abhängig von 
der N-Zufuhr des gleichen Tages, sondern kann auch von der des 
Vortages beeinflußt sein. Ist an den Vortagen sehr viel N zuge- 
führt worden, so kann sich dies noch mehrere Tage hindurch im 
Harn N bemerkbar machen. Die Bilanz ist dann nicht mehr der 
Ausdruck für den N-Haushalt des betreffenden Tages. Sie ist 
durch die Vortage gestört. Die Berechnung der biologischen 
Wertigkeit an einem solchen Tage nach der obigen Formel ergibt 
daher ein unrichtiges Bild. Man kann bei der Berechnung der 
Thomas’schen Versuche wiederholt sehen, wie die Zahl für die 
biologische Wertigkeit ein und desselben Nahrungsmittels sich 
jeden Tag ändert. So sind z. B. die (von mir nach der Thomas- 
schen Formel berechneten) Wertigkeitszahlen von Fleissch an 4 
aufeinander folgenden Tagen 92,97, dann 85,08, dann 27,46; für 
Weizenmehl 93,97, dann 77,47, dann 41,32, dann 27,13 usw. Es kann 
sogar der Falleintreten, daß aus den oben angeführten Gründen (ver- 
mehrte N-Ausscheidung infolge starker N-Zufuhr an den Vortagen) 
die Bilanz negativ wird und zwar so stark, daß der Wert für die 
N-Ausscheidung bei N-freier Kost + Kot N sie nicht paralysiert. 
Dann wird der Zähler in dem Bruch und somit der ganze Bruch 
negativ: Es errechnet sich eine negative biologische Wertigkeit, 
eine Unmöglichkeit, die die Gefahren der ganzen Berechnungsart 
beweist. (Aus den Kartoffelversuchen ergeben sich nach der 
Thomas’schen Formel an 3 aufeinander folgenden Tagen folgende 
Wertigkeitszahlen: — 47,4 dann 37,5, dann 88,3; ein andermal — 
40,3, dann 26,9, dann 75,9 dann 77,4.) Es erscheint also wohl 
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berechtigt, nach einer Versuchsanordnung zu suchen, die diese 
Fehler vermeidet. Ähnlich wie Thomas bestimmte Boruttau 
die Verwertung des pflanzlichen Eiweißes im Tierkörper (Bioch. 
Zeitschr. 1915). Auch in der Kinderheilkunde wurde die Verwert- 
barkeit der Milch, des Caseins usw. in analoger Weise festzu- 
stellen versucht, ohne daß die Mängel, die den N-Bilanzen an- 
haften, genügend in Rechnung gestellt wurden. 

In den neueren Arbeiten über biologische Wertigkeit spielen 
die N-Bilanzen lange nicht mehr die maßgebende Rolle wie früher, 
einerseits, weil man ihre richtige Auswertung für zu schwierig 
hält, anderseits weil sich die ganze Fragestellung wesentlich ver- 
schoben hat. Es hat sich gezeigt, daß N-Stoffwechsel und Eiweiß- 
Stoffwechsel nicht ohne weiteres gleichzusetzen sind. Die chemisch- 
physiologischen Untersuchungen der letzten Jahre haben auf die 
eminente Bedeutung der Qualität der Eiweißbestandteile für den 
Aufbau und die Erhaltung des Organismus hingewiesen. Die 
Frage nach dem Eiweißbedarf ist zunächst eine stoffliche ge- 
worden, wie dies Friedrich Müller auf dem Naturforschertag 
in Nauheim ausführlicher dargelegt hat. Statt des Eiweißes 
brauchen wir seine einzelnen Bausteine, die Aminosäuren. Nicht 
vom fertigen Eiweiß, sondern wahrscheinlich von den Aminosäuren 
leben die Gewebe. Gewisse Aminosäuren kann der Organismus 
selber aus anderen chemischen Verbindungen aufbauen, andere 
aber, wie das Tryptophan, das Tyrosin, das Cystin u. a. müssen 
ihm von außen zugeführt werden. Die biologische Wertigkeit 
eines Eiweißes wird demnach um so höher sein, je vollstän- 
diger sein Gehalt an chemischen Verbindungen ist, die der 
Körper nicht selbst bilden kann. Aus solchen Erwägungen 
heraus wurde die Wertigkeit einer Nahrung bzw. die Wichtigkeit 
ihrer Aminosäuren für das Leben dadurch geprüft, daß man be- 
stimmte Aminosäuren aus der Nahrung herausnahm und ihren 
Einfluß auf Leben, Wachstum und Fortpflanzung der Versuchs- 
tiere prüfte, oder man gab eine künstliche Nahrung von bekannter 
Zusammensetzung so lange, bis die Tiere erkrankten und suchte 
durch Zugabe dieser oder jener Aminosäure festzustellen, welcher 
Baustein die Störung verursacht hat. Dieser oder einer ähnlichen 
Versuchsmethode verdanken Osborne und Mendel, Hopkins, 
Mac. Collum, Kaufmann u.a. ihre schönen Ergebnisse, auf 
die hier nicht näher eingegangen werden kann. Bei diesen Amino- 
säurenversuchen haben sich aber doch Schwierigkeiten gezeigt. 
die wir kurz besprechen wollen, da sie die Grenzen dieser Me- 
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thoden zeigen. Von den wichtigsten Aminosäuregruppen, dem 
Tyrosin, Cystin, Tryptophan, Histidin (Michel, Journ. of Biol. 
chem. 26, 1916) dem Arginin, Lysin, Oxyprolin (Abderhalden, 
Pflüger’s Arch. Bd. 195), konnten nur racemische Gemische ver- 
füttert werden, weil die Zerlegung in die optisch aktiven Formen 
noch nicht ausgeführt ist. Wurden racemische Aminosäuren ver- 
füttert, so wurden aus dem Harn zwar regelmäßig die in der 
Natur nicht vorkommenden Komponenten isoliert; oft aber zeigten 
sich bei höheren Dosen schwere Nierenstörungen. Aminosäuren 
von der bisher bekannten Form werden vom Körper keineswegs 
ebensogut vertragen wie Eiweiß. Schwere Verdauungsstörungen, 
Verweigerung der Nahrungsaufnahme, Appetitlosigkeit sind stets 
wiederkehrende Bemerkungen der Protokolle. Gelingt es wirklich, 
Tiere länger mit Aminosäuren zu füttern, so gehen sie schließlich 
oft schneller ein als Hungertiere und zwar unter dem Zustands- 
bild einer Avitominose. Es ist denkbar, daß bei der chemisch 
ziemlich schwierigen Isolierung der einzelnen Amino:äuren unbe- 
kannte Stoffe zerstört werden. Aber auch wenn, was viel wahr- 
scheinlicher ist, diese Aminosäuren selbst als Vitamine wirken 
(Friedrich Müller, Leyden-Vorlesung, Med. Wo. 1922, 16, 17), 
so schädigt ein längerer Entzug den ganzen Organismus in 
schwerster Weise. Er richtet eine derartige Desorientierung des 
ganzen Stoffwechsels an, daß man von einer speziellen Wirkung, 
die die einzelnen Aminosäuren etwa nach ihrer Wertigkeit unter- 
schied, nicht sprechen kann. Abderhalden stellt wegen dieser 
Schwierigkeiten die Forderung auf, bei allen diesen Versuchen 
wieder die N-Bilanz zu verfolgen (Pflüger's Arch. Bd. 195). Er 
selbst geht in seinen Versuchen meist so vor, daß er irgendein 
N-Gleichgewicht herstellt und dann die Wirkung der zu unter- 
suchenden Aminosäure auf die Bilanz prüft. Als Versuchstiere 
dienten ihm in der Hauptsache Mäuse. Diese Versuchstechnik ist 
keineswegs ideal. Denn es ist zunächst gar nicht gleichgültig, auf 
welcher Höhe das N-Gleichgewicht hergestellt und welche N-Menge 
(als Aminosäure) zugelegt wird. Hat man z. B. die Vorperiode 
auf einer höheren N-Menge ausbilanziert, so kann sie sehr leicht 
die N-Ausscheidung in der Hauptperiode noch beeinflussen. Es 
entstehen Schwankungen in der N-Ausscheidung, die nicht zwangs- 
läufig auf die Wirkung einer Aminosäurenzulage bezogen werden 
müssen, besonders wenn man bedenkt, daß die N-Ausscheidung von 
Mäusen an und für sich sehr gering ist. Gibt man, um deutlichere 
Ausschläge zu erhalten, reichlichere Gaben von Aminosäuren, so 
Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 12 
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ist wieder die Möglichkeit schwerer Resorptionsstörungen nicht 
von der Hand zu weisen. Es ist für die N-Bilanz keineswegs 
gleichgültig, wie rasch resorbiert wird. Die schwer löslichen 
Aminosäuren werden anscheinend viel schwerer und langsamer re- 
sorbiert, wenn sie in größerer Menge auf einmal im Darmkanal 
zugegen sind, als wenn sie durch den Abbau von Eiweiß und 
Peptonen an Ort und Stelle in geringerer Menge fortlaufend ent- 
stehen. Die Versuche können deshalb oft nicht so lange Zeit aus- 
geführt werden, um den geringen Ausschlägen in der N-Ausschei- 
dung so kleiner Versuchsstiere Resultate von zweifelsfreier Deutung 
zu geben. 

Diese rein chemische, analysierende Aminosäurenforschung, 
der wir so überaus wertvolle Aufschlüsse verdanken, wird in der 
Frage der biologischen Wertigkeit eines Nahrungsmittels mit den 
bisherigen Methoden nicht ganz zum Ziele führen. Es wurde von 
uns schon oben ausgeführt, daß die biologische Wertigkeit eines 
Nahrungsmittels immer von zwei Dingen abhängig ist: dem Ge- 
halt an notwendigen Aminosäuren und dem momentanen Bedürfnis 
des Körpers, der damit gespeist wird. Man kann den einen 
Faktor nicht vernachlässigen, ohne dem ganzen Begriff Gewalt 
anzutun. Darum hat Abderhalden sicher recht, wenn er sagt, 
man werde „die biologische Wertigkeit eines Eiweißstoffes oder 
eines Aminosäurengemisches ausschließlich auf Grund des Ver- 
suches erschließen können“ und „dürfe vorläufig nicht die quanti- 
tative Zusammensetzung an einzelnen Aminosäuren zum Ausgangs- 
punkt von Erörterungen in dieser Richtung machen“. 

Unsere eigenen Versuche über biologische Wertigkeit waren 
Bilanzversuche an erwachsenen, gesunden Menschen. Wir gingen, 
wie Thomas, von der sog. Abnutzungsquote aus, einmal, weil 
hier ein brauchbarer, konstanter N-Wert in der Vorperiode erreicht 
wird, der nur endogen bedingt ist, d. h. lediglich dem Verbrauch 
an Körpereiweiß entspricht. Jede Änderung der Bilanz durch Zu- 
fuhr von N-haltigem Nährmaterial muß dann als Wirkung des 
einverleibten Eiweißmaterials gedeutet werden. Die Frage war 
für uns die: wie weit kann bei ausreichender Kalorienzufuhr der 
minimalste (endogene) N-Verbrauch des Körpers durch ein Nah- 
rungsmittel von gleichem N-Gehalt gedeckt werden, bzw. welche 
Menge dieses Nahrungsmittels muß man geben, um das nied- 
rigste Stickstoffgleichgewicht zu erreichen. Wir prüften 
auf diese Weise Rindfleich, Weizenmehl und Kartoffeln, deren N- 
Gehalt wir durch wiederholte Analysen feststellten. Über unsere 
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Technik zur Erreichung der Abnutzungsquote s. Lauter, D. Arch. 
Bd. 139). 


Fleischversuche: 


Versuch I. 31jähr. Mann, 58 kg Gewicht, mittlerer Ernährungs- 
zustand. 

In der N-freien Vorperiode erreichten wir ein N-Minimum von 
1,9 g im Harn (0,33 pro kg), 1,2 g N im Fäces. Wir beschränkten 
uns zunächst darauf, lediglich den im Harn ausgeschiedenen N zu er- 
setzen und gaben 1,9 g N als Fleisch. Dabei sank merkwürdiger- 
weise die N-Ausscheidung am ersten Tag auf 1,54 g und stieg die 
nächsten Tage bis 2,2 g N. Wir gaben dann 5 Tage lang 2,2 g N als 
Fleisch und konnten mit dieser Menge die ganze Zeit (5 Tage) die 
N-Ausscheidung im Harn auf 2,2 g halten, also mit einem Wert, der 
ca. 15 °/, über dem des N-Minimums liegt. Bei einem 70 kg schweren 
Mann mit der gleichen „Abnützungsquote pro kg“ würde unsere N-Zulage 
einer Zufuhr von 2,6 g = 16,25 g Eiweiß = 76,4 g Rindfleisch entsprechen 
(wobei zugegeben sei, daß man die Verhältnisse nicht ohne weiteres 
übertragen kann). Die Ausnützung des Fleisches war ausgezeichnet. 
Während der N-Periode betrug der N in den Fäces nur 1,1 pro die, 
war also etwas niedriger, wie in der Vorperiode. 

Versuch II. In diesen Versuchen wollten wir auch die N-Aus- 
scheidung in den Fäces in die Bilanz einbeziehen. 

58 kg schwerer Mann, in mittlerem Ernährungszustand. Wir er- 
reichten in lOtägiger Vorperiode ein N-Minimum von 2,2 g im Harn 
(0,037 pro kg N-Ausscheidung) in Fäces pro die 1,8 g. Die Gesamt- 
N-Ausscheidung auf dem N-Minimum betrug also 3,5 g (0,061 pro kg). 
Wir gaben nun 4 Tage lang 3,4 g N als Fleisch. Damit wurde das 
N-Gleichgewicht fast erreicht. Die N-Ausscheidung im Harn stellte 
sich nämlich dauernd auf 2,6 g ein, der Kot-N betrug 1,25 g, Gesamt- 
susscheidung also 3,85 g. Die Ausnützung des Fleisches war auch in 
diesem Versuche sehr gut. Auf einen Mann von 70 kg (und gleiches 
N-Minimum) umgerechnet trat Gleichgewicht ein bei 4,2 g N = 26,25 g 
Eiweiß = 123,5 g Fleisch. 


Kartoffelversuche: 


Versuch III. 57 kg schwerer Mann im mittleren Ernährungs- 
zustand. | 


Das N-Minimum erreichten wir vom 3. Tag an. Es schwankte vom 
3. bis 6. Tag zwischen 2,43 und 2,47 g im Harn, betrug also im Mittel 
2,45 g (pro kg 0,043 g). N in Fäces 1,1 g pro die. Wie in Versuch I 
wollten wir diesmal nur den N-Verlust im Harn ausgleichen. Wir gaben 
daher vom 7. bis 10. Tage 2,4 g N als Kartoffel. Die Stickstoff- 
ausscheidung im Harn stieg dabei um einen Durchschnittswert von 18 °/, 
auf 2,9 g (0,05 g pro kg). Fäces-N in dieser Periode 1,2 g. Auch 
diesmal sank auffallenderweise die N-Ausscheidung im Harn am ersten 
Tag der Zulage unter die N-Ausscheidung bei N-freier Kost, nämlich auf 
2,227 g (pro kg 0,040 g). 

12* 
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Versuch IV. 31jähr. Frau, 85 kg, ziemlich fettreich, Auch 
diesmal berücksichtigten wir nur die N-Ausscheidung im Harn. Wir 
versuchten, wie bei Versuch I ein N-Gleichgewicht auf der Höhe des 
Harn-N zu erreichen. Wir kamen bei N-freier Kost auf ein N-Minimum 
von 2,02 g im Harn (pro kg 0,024), 1,1g N in Fäces. Die Patientin 
erhielt nun eine Kartoffelzulage mit einem N-Gebalt von 2,07 g. Die 
N-Ausscheidung im Harn stieg in den nächsten Tagen auf 2,31 bis 
2,34 g. Wir gaben deshalb (am 15. Versuchstag) 2,35 g N als Kar- 
toffel. Nun bewegte sich die N-Ausscheidung vom 16. bis 18. Tag um 
2,42 g, N in Fäces 1,3 g, die N-Ausscheidung war also gedeckt. Am 
19. Tag gaben wir wieder N-freie Kost. Sogleich sank die N-Aus- 
scheidung auf den minimalen Wert der Vorperiode (2,02 g). Das N- 
Gleichgewicht im Harn wurde also mit 2,35 g Kartoffel-N, einer N- 
Menge, die ca. 15°/, über der N-Ausscheidung der Vorperiode liegt, 
nicht ganz erreicht. Schätzungsweise hätten wir das Gleichgewicht bei 
2,45 g N erreicht, d. i. ca. 20°), über dem N-Minimum bei N-freier 
Kost. Bei einem 70 kg schweren Mann entspricht dies einer Zulage 
von 3,23 g Kartoffel-N — 19,3 g Eiweiß — ca. 190 g Kartoffel 
Wiederum sank in diesem Versuch am 1. Tag der Kartoffelzulage die 
N-Ausscheidung im Harn unter das N-Minimum, nämlich auf 1,9 g. 


Versuch V. Analog dem Versuch II wurde diesmal auch der 
Kot-N in die Bilanz einbezogen. 27jähr. Mann, sehr mager, ohne Fett- 
polster, 44 kg. Vom 5. bis 8. Tag des Versuchs betrug die N- Anus- 
scheidung bei N-freier Kost 2,01 bis 2,1l g N im Harn (im Mittel 
2,06 g (pro kg 0,046). Tägliche N-Ausscheidung in den Fäces 1,2 g. 
Gesamt-N-Ausscheidung im Minimum betrug also 3,2 g (pro kg 0,070 g). 
Vom 9. bis 13. Tag gaben wir täglich 3,3 g N als Kartoffel. Während 
dieser Periode betrug die N-Ausscheidung zwischen 2,75 und 2,9 g; die 
tägliche N-Menge im Kot war 1,1 g. Tägliche Gesamt-N-Ausscheidung 
im Mittel 3,93 g. Am 14. Tag wurde wieder N-freie Kost gegeben. 
Die N-Ausscheidung sank sofort wieder auf das Minimum von 2,06 g. 
Es wurde also bei einer Kartoffelzulage, deren N-Gehalt ca. 35 °/, über 
dem N-Minimum lag, N-Gleichgewicht nahezu erreicht. Das entspräche 
bei einem 70 kg schweren Mann unter den gleichen Voraussetzungen 
wie bei den früberen Versuchen einer N-Zufuhr von 4,6 g —= 27,6 g 
Eiweiß — ca. 275 g Kartoffel. Ein Vergleich mit Veruch II, der fast 
die gleichen N-Werte in der Vorperiode aufweist, zeigt auch bei dieser 
Versuchsanordnung die etwas bessere Verwertung des Fleisches. 


Was die Ausnützung der Kartoffeln anlangt, so gehen die Meinungen 
der einschlägigen Untersucher ziemlich auseinander. Während Rubner 
(Arch. f. Anat. und Phys. 1919) bei Kartoffelbreikost ca. 20 °/, N- und 
5,5 °), Kalorienverlust berechnet, fanden Konstandini, Hindhede 
und CO Röse, daß bei Kartoffelbreikost der N-Verlust nicht größer sei, 
als bei N-freier Kost (ca. 10 °/,). Die möglichen N-Verluste durch un- 
vollständige Ausnutzung spielen bei der geringen Menge, die wir gaben, 
keine wesentliche Rolle. 
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Weizenmehlversuche: 


Versuch VI. Technik wie bei Versuch I und III. Es wurde 
lediglich die N-Ausscheidung des Harns mit Mehl auszubilanzieren ver- 
sucht. 

52 kg schwere F'rau, mittlerer Ernährungszustand. In der N-freien 
Vorperiode erreichten wir eine mittlere N-Ausscheidung im Harn von 
2,5 g (pro kg 0,048); täglicher N-Verlust im Fäces 1,3g. Wir gaben 
hierauf 7 Tage lang eine Zulage von 2,4 g N als Weizenmehl. Die 
N-Ausscheidung während dieser Periode war nicht mehr so gleichmäßig 
wie früher. Sie betrug im Mittel 4,3 g (pro kg 0,081) im Harn, im 
Stuhl 1,1 g, lag also ungefähr 70°, über dem N-Minimum. Auf den 
Normalfall von 70 kg umgerechnet würde das einer N-Ausscheidung von 
4,82 g N = 33 g Eiweiß = 361,5 g Mehl entsprechen. Das Mehl 
hatte einen N Gehalt von 1,3 g in 100 g. 


Versuch VII. Analog dem Versuch I und IV suchten wir dies- 
mal das niederste Harn-N-Gleichgewicht zu erreichen. N-Ausscheidung 
bei N-freier Kost 2,1 g (pro kg 0,04 g im Harn). Kot-N täglich 1,1 g. 
Wir gaben eine Weizenmehlzulage von 2 g N-Gehalt. Die N-Ausschei- 
dung im Harn stieg nun auf 3,42 g.‘ Wir erhöhten deshalb die N-Zu- 
fahr auf 3,4 g und blieben 6 Tage bei dieser N-Gabe stehen. Während 
dieser Zeit verlief die N-Ausscheidung nicht regelmäßig, stellte sich aber 
doch die letzten Tage auf 3,1 bis 3,39 g ein. Das N-Gleichgewicht im 
Harn wurde somit auf einer Höhe erreicht, die ca. 65°, über der 
Ausgangsbasis lag. Für den Normalfall von 70 kg ergeben sich folgende 
Werte: Niederstes N -Gleichgewicht im Harn bei einer Zufuhr von 
49 g N = 376 g Weizenmehl. Die Ausnützung des Weizenmehls 
durch den Darmkanal war sehr gut. Nach Rubner (Deutsche med. 
Wochenschr. 1915, 18/20) beträgt der N-Verlust durch mangelhafte Aus- 
nützung ca. 20 °/, bei fein ausgemahlenem Weizenmehl. Die Kotanalysen 
zeigen, daß wir solche Verluste kaum in Rechnung stellen brauchen. 


Versuch VIII. In diesem Versuch wurde auch der Kot-N mit in 
die Bilanz einbezogen. Leider konnte die Weizenmehlzulage nur 1 Tag 
gegeben werden. 36 Jahre alter Mann, 58 kg, ziemlich fettarm. 

In der N-freien Nahrungsperiode erreichten wir eine N-Ausscheidung 
im Harn von 1,4 g (pro kg 0,03 g); der tägliche N-Verlust im Kot 
war 1,01 g. Die Gesamt-N-Ausscheidung betrug also 2,41 g = 0,042 g 
pro kg. Nun erhielt die Versuchsperson 1 Tag lang 2,55 g N als 
Weizenmehl. Die N-Ausscheidung im Harn betrug an diesem Tag 
2,13 g; die nächsten 3 Tage bei N-freier Kost sank die N-Ausscheidung 
auf 1,71 bis 1,42 g. 

Leider konnte der Versuch aus äußeren Gründen nicht ganz zu 
Ende geführt werden. Immerhin zeigt sich ein deutlicher Unterschied 
gegen die Fleisch- und Kartoffelversuche. Die einmalige N-Zufuhr in 
Form von Mehl bewirkte einen Ausschlag in der N-Ausscheidung, der 
sich noch 3 Tage lang bemerkbar machte. Dieses andersartige Ver- 
halten des Mebl-N erklärt die Schwankungen in den beiden vorigen 
Versuchen. Die Mehlzulage bzw. ihr N-haltiger Teil wird vielleicht 
langsamer resorbiert oder langsamer abgebaut. 
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Als Resultat aus unseren Untersuchungen ergibt sich folgendes: 
Um das minimale N-Gleichgewicht zu erreichen, mußten wir, wenn 
wir nur die N-Ausscheidang im Harn deckten, 

von Fleisch ca. 15%, mehr N 

von Kartoffel ca. 20%, mehr N 

von Weizenmehl ca. 65—70°/, mehr N 
zuführen. Dies entspricht bei einem Mann von 70 kg einer Zu- 
lage von | 

76,4 g Rindfleisch oder 

190 g Kartoffel oder 

370 g Weizenmehl. 

Wenn wir Harn und Kot deckten, mußte bei einem 70 kg 
schweren Mann von 

Fleisch ca. 20%, mehr N = 123 g Fleisch 

Kartoffeln ca. 35°, mehr N = 275 g Kartoffeln 

Weizenmehl über 75%, mehr N=575g Weizenmehl 
zugeführt werden. 

Diese Versuche bestätigen die hohe Wertigkeit des Fleisches. 
Fleisch enthält ein Aminosäurengemisch, das den Proteinen der 
Gewebe sehr nahe steht. Michaud (Zeitschr. f. phys. Chemie 
59, 405, 1909) und Zisterer (Zeitschr. f. Biol. 53, 157, 1910) 
fanden, daß um so weniger Eiweiß zum N-Gleichgewicht nötig sei, 
je mehr das Nahrungseiweiß sich in seiner Zusammensetzung dem 
Eiweiß der Versuchstiere nähere. Spätere Versuche von Frank 
und Schittenhelm (Zeitschr. f. phys. Chemie 70, 99, 1910 und 
73, 1911) und Abderhalden (ebenda 77, 1912) ergeben aller- 
dings, daß bei Fütterungsversuchen von Tieren mit dem Fleisch 
der eigenen Art sich kein tieferes N-Minimum erreichen ließ, als 
mit anderen vollwertigen Proteingemischen. Fleisch umfaßt alle 
wichtigen Bausteine, Tryptophan, Tyrosin, Lysin, Cystin u. a., die 
dem Organismus zur Erhaltung seines Lebens, seiner Funktionen 
unbedingt von außen zugeführt werden müssen. Daß der Abbau 
des Fleisches und der Aufbau der nötigen Aminosäurengruppen ganz 
ohne Verlust vor sich gehen würde, ein Gleichgewicht also auf 
dem N-Minimum selbst zu erreichen wäre, war von vorneherein 
kaum anzunehmen. 

Eine restlose Analyse des Kartoffeleiweißes ist bis jetzt ebenso- 
wenig möglich gewesen, wie die des Fleisches. Immerhin ist be- 
kannt, daß gerade in der Kartoffel besonders viele Aminosäuren 
enthalten sind, die als Eiweißbausteine in Frage kommen. Tho- 
mas (s. oben), noch mehr Hindhede (Scand. Arch. f. Phys. 30, 
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1913), Abderhalden, OG Ewald, G. Fedor und C. Röse 
(Pflüger’s Arch. 160, 1916), S. Rose und L. F. Cooper (Journ. 
of Biolchem. 30, 1917) fanden eine sehr hohe biologische Wertig- 
keit der Kartoffel. So erreichte Röse in den Abderhalden- 
schen Versuchen bei einer Kartoffelnahrung von 4,5 g N-Gehalt 
N-Gleichgewicht. Jansen an unserer Klinik (Zeitschr. f. klin. 
Med. 3 und 4) kam ungefähr mit der gleichen Kartoffel-N-Menge 
von 0,08 g pro kg auf einen minimalen Stickstoffgleichgewichtszu- 
stand. 

Über die Wertigkeit des Weizenmehles gehen die Meinungen 
bisher weit auseinander. Thomas hat eine biologische Wertig- 
keit von 39,56 aus seinen Versuchen berechnet (die Zahl 100 ist 
dabei der Wertigkeit des Körpereiweißes gleichgesetzt). Agnes 
Fay Morgan und Alice M. Heinz (Journ. of Biol. chem. 37, 
1919) fanden eine Wertigkeit von 70,5—94,5, wobei sie sich eben- 
falls die Thomas’sche Berechnungsart zu eigen machten. Über 
die Natur der Eiweißkörper des Weizenmehls ist noch wenig be- 
kannt. Unter seinen Proteinen nimmt das Gliadin und Glutein 
einen großen Raum ein. Gliadin enthält nach den Untersuchungen 
von Osborne und Mendel (Jeurn. of Biol. chem. 17, 1914) von 
den wichtigen Aminosäuren Tryptophan, dagegen fehlen Glycocoll 
und Lysin, die es für das Wachstum unzureichend machen sollen. 
AbderhaldenundC. Funk (Zeitschr. f. physiol. Chem. 40, 1909) 
haben dagegen geringe Mengen Lysin gefunden. Unsere Versuche 
zeigen jedenfalls einen deutlichen Unterschied in der Wertigkeit 
des Weizenmehls einerseits und der von Kartoffeln und Fleisch 
andererseits. Bei Rubner, der einige Untersuchungen mit Mehl 
zusammenstellt (Arch. f. Anat. und Physiol. 1919) schwankten die 
verbrauchten Proteinmengen, auf einen Mann von 70 kg berechnet, 
zwischen 61 und 78 g Protein. Mit Roggenbrot kamen Röse, 
Neumann u. a. auf ähnlichen N-Umsatz als wir. Jedenfalls 
können wir auf Grund unserer Resultate bestätigen, daß Rubner 
mit vollem Recht die Annahme Hindhede’s (Skand. Arch. 25) 
einer Gleichwertigkeit von Kartoffel- und Brotkost zurückweist. 

Unsere Bilanzversuche mit Fleisch und Kartoffeln zeigen 
übrigens noch in anderer Weise eine merkwürdige Verschiedenheit 
gegen diejenigen mit Weizenmehl. Deckten wir die tägliche N- 
Ausscheidung des Harnes der N-freien Vorperiode mit einer 
gleichen N-Menge von Fleisch oder Kartoffeln, so sank die N-Aus- 
scheidung am ersten Tag der Zulage unter die N-Ausscheidung 
der N-freien Vorperiode. In Versuch 1 ging die N-Ausscheidung 
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der Vorperiode von 1,9 g bei einer N-Zulage von 1,92 g als Fleisch 
auf 1,54 zurück, in Versuch 3 von 2,47 g Harn-N durch Kartoffel- 
zulage (24 g) N auf 2,27 g N, in Versuch 4 von 2,07 g N auf 
1,90 g N bei einer Kartoffelzulage von 2,07 g Kartoffel-N. Die 
Abnahme der N-Ausscheidung ist zwar außerordentlich gering, 
tritt aber doch unter den angegebenen Bedingungen mit einer 
solchen Regelmäßigkeit auf, daß man an eine bestimmte Gesetz- 
mäßigkeit glauben muß. Auch bei Thomas zeigen die gleich 
angeordneten Fleischversuche genau dasselbe Verhalten. Am 
zweiten Tag der Zulage beginnt dann erst die Steigerung der N- 
Ausscheidung über den zugeführten Stickstoff hinaus. Es ist natür- 
lich nicht mit Sicherheit zu sagen, ob hier eine Retention nur von 
N-haltigen Abbauprodukten oder von echtem Eiweiß erfolgte. 
Retentionen von Harnstoff und Ammoniak sind bei größeren Zu- 
lagen ja öfters beobachtet worden. Änderungen der Wasserzufuhr 
können dabei eine Rolle spielen. Im allgemeinen aber spricht 
gerade der Umstand, daß auf jeder N-Höhe ein Gleichgewicht zu 
erreichen ist, dafür, daß die Retentionsmöglichkeit von Abbaupro- 
dukten bei intakter Niere überschätzt wird. Bei geringer N-Zu- 
fuhr kommt sie kaum in Frage. In unseren Versuchen verlaufen 
die N-Ausscheidungen der N-freien Vorperiode von einem gewissen 
Zeitpunkt an mit einer Gleichmäßigkeit, die sich oft bis in die 
zweite Dezimale erstreckt. Das wäre nicht möglich, wenn eine 
nennenswerte Retention N-haltiger Abbauprodukte stattfände. 
Kehrten wir nach mehrtägiger N-Zulage wieder zur N-freien Kost 
zurück, so sank die N-Ausscheidung am ersten Tage fast immer 
wieder genau auf den Wert der Vorperiode zurück. So in Ver- 
such 3, 4, 5, 8. Niemals konnten wir mit Weizenmehl die N-Aus- 
scheidung im Haın unter den Wert der N-freien Vorperiode her- 
unterdrücken. Vielleicht sind hier die Bedingungen der Resorption 
und des Kiweißabbaues andere. Vielleicht ist aber gerade das Ver- 
halten des Fleisch- und Kartoffelproteins durch seine höhere bio- 
logische Wertigkeit bedingt. Bekommt der Körper (wie in der 
N-freien Vorperiode) kein Eiweiß zugeführt, so muß er von seinem 
eigenen Eiweiß leben. Versuche an hungernden Tieren lassen er- 
kennen, wie Zentralnervensystem, Herz und Lungen während des 
Hungers auf Kosten anderer Organe geschont werden. Der Organ- 
abbau geht also elektiv vor sich. Der Körper sucht möglichst 
lange seine wichtigsten Organe und Funktionen aufrecht zu er- 
halten. Das ihm nötige Material kann ihm nur dann genügend 
zugeführt werden, wenn in der eiweißlosen Ernährungsperiode 
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weniger wichtige Organe einschmelzen und in zirkulierendem 
Strome anbieten. Es wird also auch im Eiweißhunger stets 
„zirkulierendes Eiweiß“ geben. Dieser Umbau geht nur unter 
Verlust vor sich. Kommt den positiven Bilanzen des ersten Tages 
bei Fleisch- und Kartoffelzulage wirklich eine höhere Bedeutung 
zu als der einer bloßen Retention von Abbauprodukten, so kann 
man sich vorstellen, daß die exogene Zufuhr von Nahrung, die 
wahrscheinlich alle nötigen Aminosäuren enthält, die Einschmelzung 
weiterer N-haltiger Körpersubstanz zunächst vermindern kann. 
Das Ansteigen der N-Bilanz vom zweiten Tage an wäre dann ein 
Ausdruck dafür, daß, bildlich gesprochen, gewisse Lücken im Ei- 
weißorganismus nun aufgefüllt sind und wieder mehr Nahrungs- 
eiweißB für die Zersetzung frei wird. Die Möglichkeit, das N- 
Minimum bei N-freier Kost durch N-Zufuhr herabzudrücken, würde 
unsere Annahme bestätigen, daß die minimale N-Ausscheidung 
nicht bloß als Abnützungsquote zu deuten, sondern, daß sie außerdem 
als Endprodukt einer Reihe von funktionellen Leistungen anzu- 
sehen ist, wie dies Friedrich Müller in seiner Leyden-Vor- 
lesung betont hat. 


Praktisch ergibt sich aus unseren Versuchen die Bestätigung 
von bereits Bekanntem. Das physiologische Eiweißminimum liegt 
zwar, wie wir gesehen haben, sehr tief. Aus der Arbeit Kocher’s 
an unserer Klinik (Arch. f. klin. Med. 115, 1914) geht hervor, daß 
der Eiweißabbau auch nach einem um 100 °/, gesteigerten Energie- 
verbrauch (Marsch um den Sternberger See) nur wenig ansteigt. 
Voraussetzung dafür ist einmal eine optimale Ausnützung der ge- 
ringen Eiweißnahrung, wie sie praktisch nie garantiert werden 
kann. Gerade bei vegetabilischer Nahrung aber geht unter Um- 
ständen, wie Rubner gezeigt hat, sehr viel Stickstoff mit dem Kot 
verloren. Maßgebend ist die Art der Beikost, die Zubereitung, 
die Schwankungen des täglichen Wohlbefindens u. a, Faktoren, 
die unbedingt für die allgemeine Ernährung berücksichtigt werden 
müssen. Man wird deshalb gut tun, mindestens die doppelte Ei- 
weißmenge als unbedingt erforderlich zu bezeichnen. Das Eiweiß- 
minimum war nur möglich bei reichlicher Deckung des Energie- 
verbrauchs durch Kohlehydrate und Fett. Bei kalorisch unge- 
nügender Ernährung wird auch Eiweiß in den energetischen 
Verbrennungsprozeß mit einbezogen. Das kann durch Kohlehydrate 
und Fett verhindert werden. Eine kalorisch ausreichende Nahrung 
entbält fast immer die für die Organe und ihre Funktion nötigen 
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Eiweißmengen und Vitamine Es ist darum die energetische 
Frage für die Volksernährang vordringlicher wie die Eiweißfrage. 


Zusammenfassung. 


1. Die biologische Wertigkeit ist ein relativer Begriff. Der 
Wert eines Nahrungsmittels richtet sich nicht nur nach seinem 
Gehalt an hochwertigen Aminosäuren, sondern auch nach der 
momentanen Eiweißavidität des Körpers, d. h. seiner Eiweißarmut 
oder seinem Eiweißreichtum, seinem Bedarf an lebenswichtigen 
Eiweißbausteinen. 

2. Die Prüfung der biologischen Wertigkeit der einzelnen Ei- 
weißgemische, ergibt deshalb nur dann gut vergleichbare Resultate, 
wenn bei den Versuchspersonen ungefähr der gleiche Eiweißzustand 
des Körpers hergestellt wird. Wegen der Konstanz der N-Aus- 
scheidung erschien uns das sog. N-Minimum als bester Ausgangs- 
punkt für unsere Untersuchungen. 

3. Die Prüfung von Fleisch, Kartoffel und Weizenmehl auf 
dem N-Minimum ergab, daß von Fleisch eine N-Menge von 115 
bzw. 120°/,, von Kartoffel 120 bzw. 135°/,, von Weizenmehl von 
160 bzw. 175°), der minimalen N-Ausscheidung zugeführt werden 
muß, um das niederste Gleichgewicht zu erreichen. 
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Aus der städtischen Krankenanstalt in Kiel. 


Über die chemische Zusammensetzung des Pankreas bei 
Krankheiten und ihre Beziehung zum anatomischen und 
klinischen Bilde. 


II. Pankreaserkrankungen mit Diabetes. 


Von 


G. Hoppe-Seyler, K. Heesch und H. Waller-Kiel. 


Nachdem in der vorhergehenden Mitteilung (i) die Zusammen- 
setzung des Pankreas bei verschiedenen Erkrankungen, die nicht 
zu Diabetes geführt hatten, besprochen und mit den. anatomischen 
Veränderungen und den klinischen Beobachtungen in Beziehungen 
gebracht sind, haben wir bei einer Reihe von Diabetikern das 
Pankreas in derselben Weise untersucht und möchten nun die 
Bilder schildern, die sich uns ergaben besonders im Vergleich mit 
den nicht diabetischen Fällen. Es handelt sich dabei um ver- 
schiedene Formen von Diabetes: Fälle von Altersdiabetes, wie er 
sich an arteriosklerotische Veränderungen anschließt, ferner solche 
bei jüngeren Individuen, wo es sich teilweise um mangelhafte An- 
lage handelt, aber auch Syphilis, Tuberkulose und andere Schäd- 
lichkeiten zu oft tiefgreifenden Veränderungen am Pankreas ge- 
führt haben, die sich in Schwund des Organes schon makroskopisch 
zeigen. Es soll nun die Aufgabe dieser Untersuchungen sein fest- 
zustellen, ob dabei Unterschiede im chemischen Bilde, wie in der 
Anatomie je nach Charakter und Entstehung des Leidens vorhanden 
sind und ob die Störungen des Kohlehydratstoffwechsels in ihrer 
Stärke und Eigenart sich aus diesen Pankreasveränderungen er- 
klären lassen. 

Die chemische Untersuchung des Organs wurde in derselben 
Weise, wie sie bei den in der ersten Mitteilung erwähnten Fällen 
stattfand und bei den früher vorgenommenen Untersuchungen an 
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der Leber (2) angewendet wurde, vorgenommen. Besonders wurde 
darauf geachtet, daß die Verarbeitung tunlichst früh nach dem 
Tode, also nach 1 bis 2?/, Stunden, etwa vorgenommen wurde, um 
eine Autolyse des Pankreas möglichst zu verhindern und auf diese 
Weise sowohl genaue Werte der Eiweißmenge wie auch gute ana- 
tomische Präparate zu erhalten. 

Die chemische Zusammensetzung des Pankreas in den einzelnen 
Fällen ist in der vorhergehenden Tabelle zusammengestellt. 

Um Raum zu sparen, können wir bei diesen Fällen nicht auf 
die Einzelheiten des Krankheitsverlaufs, des anatomischen und 
chemischen Befundes eingehen. Nur kurz seien diejenigen Punkte 
hervorgehoben, durch die sie sich voneinander unterscheiden, und 
die als Besonderheiten gelten können. 


Fall 1. Leichter Diabetes bis zu 5 °/,, 52 g Zucker im Urin, keine 
Acetonurie, Blutzucker 0,118—0,2 °/,. Arteriosklerotische Schrumpf- 
nieren mit Blutdruckerhöhung. Tod infolge von Kreislaufstörungen und 
Bronchopneumonie. Neben starken arteriosklerotischen Veränderungen 
des Herzens, der Gefäße und Organe auch etwas syphilitische Verände- 
rungen an der Aorta. Im Pankreas sehr starke Atrophie der Acini, 
Lipomatose. Inseln z. T. hyalin entartet, z. T. bypertrophisch. Chro- 
nische Leberatrophie. 

Fall 2. Diabetes mit geringer oder fehlender Zuckerausscheidung, 
Blutzucker bis 0,302 °/,, nach Insulin 0,140 °/,. Gangrän beider Beine, 
die nach Insulin vorübergehend zum Stillstand kommt. Blutdruck- 
erhöhung. Tod an Herzschwäche. Im Pankreas starke Atrophie der 
Acini, perilobuläre und interstitielle Bindegewebswucherung von Gefäßen 
und Gängen aus. Gefäße verdickt, verengt, verfettet. Inseln z. T. skle- 
rotisch, z. T. atrophisch, z. T. hypertrophisch. Sehr starke allgemeine 
Arteriosklerose. Leber ziemlich groB mit etwas Verfettung. Starke 
arteriosklerotische Schrumpfnieren (Gewicht 70,3 und 86,3 g mit nur 
7,8 bzw. 9,6 g k.E.). 

Fall 3. 11 Jahre zeitweise beobachtet. Mittelschwerer Diabetes, 
bei Kohlehydratbeschränkung auf etwa 60 g täglich kein Zucker im 
Urin. Acetonurie nur vorübergehend. Bilutdruckerhöhung, die allmäh- 
lich von 160 auf 190 mm Hg zunimmt, zuletzt auch Albuminurie bis 
0,2 %/,0; dann Gangrän an einem Fuß. Tod an Kreislaufstörungen. Sehr 
starke Arteriosklerose. Am Pankreas starke Atrophie, diffuse Ver- 
mehrung des Bindegewebes um Gefäße und Gänge, starke Verdickung 
und Verfettung der Gefäßwände, Inseln wenig zahlreich, mehr oder 
weniger hyalin degeneriert oder sklerosiert. Chronische Leberatrophie. 
Senile feingranulierte Schrumpfnieren (Gewicht einer Niere 54 g mit 
5,3 g k. E.). 

Fall i Seit 27 Jahren Diabetes, mittelschwer. Im Urin 3—6 °/,, 
zuletzt nur 1,6%, Zucker, keine Acetonurie, eine Spur Eiweiß, Leuko- 
cyten, hyaline Zylinder. Blutdruck 135—155 mm Hg. Sehr starke 
Arteriosklerose, Myocarditis fibrosa und Mitralinsufficienz. Tod durch 
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Herzschwäche, Im Pankreas Atrophie der Acini, Bindegewebswuche- 
rung um und in die Acini hinein, z. T. kleinzellige Infiltration, starke 
Lipomatose, Gefäße verdickt und verfettet, Inseln spärlich, teils sehr 
klein, teils hypertrophisch, verfettet, z. T. stark sklerosiert. Atrophische 
Stauungsfettleber mit reichlich Glykogen. Arteriosklerotische Schrumpf- 
nieren. Eitrige COystitis und Pyelonephritis rechts. Bronchopneumonie. 

Fall 5. Seit 10 Jahren mittelschwerer Diabetes, seit 9 Jahren 
Schrumpfnieren. Urin: Zucker an Gemüsetagen nur 12—16 g täglich, 
keine Acetonurie, /, °/,, Eiweiß, Zylinder. Blutzucker bis 0,490 9, 
Rest N zuletzt 88,2 mg °),, Blutdruck bis 214 mm Hg. Tod durch 
Herzschwäche, Bronchopneumonie und Nierenstörungen. Starke Arterio- 
sklerose. Am Pankreas starke Atrophie des Parenchyms, peri- und 
intraacinöse Wucherung des Bindegewebes entlang Gefäßen und Gängen, 
etwas kleinzellige Infiltration, starke Lipomatose, Gefäßwände verdickt 
und verfettet, Inseln in allen Größen, z. T. umgeben von kleinzellig in- 
filtriertem Bindegewebe. Trüb geschwellte Fettleber. Feingranulierte 
senile Schrumpfnieren. Prostatahypertrophie, gangräneszierende Cystitis. 
Bronchopneumonie. | 

Fall 6. 3 Jahre im Krankenhaus, erst ganz leichter allmählich 
zunehmender mittelschwerer Diabetes, im Urin zuerst 0—2 °/,, zuletzt 
bis zu 6 °/ Zucker, Blutzucker 0,166 bis 0,218 °/,, nie Acentonurie, 
später auch Eiweiß 0,5 9/0 Zylinder. Blutdruck stieg von 150 auf 
192 mm Hg. Starke Sonshmande Arteriosklerose, Schwindelanfälle, un- 
regelmäßige Herzaktion, in den letzten Monaten Hautgangrän am |. Fuß, 
zuletzt zunehmende Somnolenz ohne Acetonurie. Tod infolge Kreislauf- 
störungen. Am Pankreas Schrumpfung und Lipomatose des Schwanzes, 
Acini in Kopf und Mitte ziemlich gut erhalten, im Schwanz stark atro- 
phisch, intraacinöse von den Gefäßen ausgehende Bindegewebswucherung 
und Schrumpfung besonders im Schwanz, stellenweise Rundzelleninfiltra- 
tion, Gefäße verdickt, verfettet, Inseln zahlreich, aber von wechselnder 
Größe, z. T. sklerotisch. Chronische Atrophie der Leber mit etwas peri- 
portaler Rundzelleninfiltration, deutlichem Glykogengehalt. Starke granu- 
laratrophische und arteriosklerotische Schrumpfnieren mit Glykogen- 
infiltration. Schwerste Myokarditis fibrosa. Sehr starke Arteriosklerose 
besonders der Coronarien und peripheren Gefäße. Bronchopneumonie. 
Prostatahypertrophie, Balkenblase. 


Überblickt man diese 6 Fälle, welche alle das Bild des Dia- 
betes in Verbindung mit arteriosklerotischen Ver- 
änderungen an Pankreas, Nieren, Herz usw. darbieten, 
daher sehr viel gemeinsames haben, so ist die Störung des Kohle- 
hydratstoffwechsels nie so stark, wie gewöhnlich bei dem Diabetes 
jüngerer Individuen. Es fehlt auch bei möglichst vollkommener 
Kohlehydratentziehung aus der Nahrung die Acidosis, der Tod tritt 
nicht im Coma diabeticum ein. Immerhin macht sich der Diabetes 
geltend, indem durch ihn die Ernährung des Körpers herabgesetzt 
wird und besonders eine Neigung zu Gangrän, namentlich an 
den unteren Extremitäten hervorgerufen wird. So kann es zu 
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Septicopyämie kommen, die ihrerseits wieder die inneren Organe, 
besonders Herz und Lunge in Mitleidenschaft ziehen und auch im 
Pankreas wieder zu Rundzelleninfiltratiin im Bindegewebe 
manchmal auch in den Inseln führen kann (vgl. Fall 4 und 5). 
Die diabetische Gangrän wird nun begünstigt durch die arterio- 
sklerotischen Veränderungen der peripheren Gefäße, ferner durch 
die arteriosklerotischen bzw. arteriolosklerotischen 
Schrumpfnieren, die mehr oder weniger stark in allen Fällen 
vorhanden sind, indem dadurch die Zuckerausscheidung behindert 
und Anhäufung des Zuckers im Blute und in den Geweben herbei- 
geführt wird. Daher manchmal das Fehlen von Zucker im Urin 
bei Hypergiykämie und Gangrän, wie besonders in Fall 2. Durch 
die Komplikation mit Schrumpfniere kann es auch zu urämischen 
Erscheinungen kommen. Wenn schon früher darauf hingewiesen 
wurde, daß bei Schrumpfniere häufig der Blutzuckerspiegel hoch 
liegt (v. Noorden (3) u. a.) so ist dies zum Teil durch die mangel- 
hafte Ausscheidung durch die Nieren, zam Teil wohl aber auch 
durch mehr oder weniger starke analoge Veränderungen im 
Pankreas (Bindegewebswucherung und -schrumpfung, Schwund des 
Parenchyms und der Inseln usw.) (vgl. auch Herxheimer (4) u. a.) 
zu erklären. Auf dieses Zusammentreffen mit Schrumpfniere, die 
dem Bilde der von den Arteriolen ausgehenden Nierensklerose 
nach Jores entspricht, und die Ähnlichkeit der Pankreasverände- 
rungen mit dem anatomischen Bilde dieser Form der Schrumpf- 
niere ist schon früher von dem einen von uns (H.-8.) (5) hinge- 
wiesen worden. 

In allen Fällen bestehen zugleich arteriosklerotische Hirn- 
erscheinungen (Schlaganfälle, Demenz usw.) Durch den Schwach- 
sinn wird vielfach die Ernährung gefährdet, zugleich die klinische 
Beobachtung erschwert, indem die Kranken Urin und Stuhl unter 
sich lassen. Zuletzt traten oft Bronchopneumonien auf, die den 
letzten Anstoß zum Exitus gaben. 

Das Gesamtgewicht des Pankreas ist nur in Fall 3 stark 
vermindert, auf 38,5 g, sonst ist das Organ annähernd normal 
groß und schwer, im Mittel 66,1 g, die Menge der Trockensub- 
stanz sogar mit Ausnahme von Fall 3 erhöht (Mittel 31,7 g). Es 
ergibt sich aber bei der chemischen Untersuchung, daß 
der Gehalt an koagulablem Eiweiß meist wesentlich 
erniedrigt ist, in Fall 1 trotz normalen Gesamtgewichts auf 
2,2 g, im Mittel auf 4,6 g. Das erkärt sich aus dem hohen 
Fettgehalt von 24,8 g im Mittel bei den Fällen mit erhöhtem 
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Trockengewicht und spricht für einen Schwund des Parenchyms 
und eine Zunahme des Fettgewebes, wie sich das auch in mikro- 
skopischen Bild zeigt. Denn wir haben da in allen Fällen eine 
mehr oder weniger starke Atrophie der Acini mit von den ver- 
dickten und verfetteten kleineren Arterien und Arteriolen aus- 
gehender Bindegewebswucherung und -schrumpfung, daneben meist 
Wucherung des Fettgewebes (Lipomatose) mit Ersatz zugrunde 
gegangener Acini durch Fetttropfen im Innern der Lobuli. Die 
Inseln sind besonders im Schwanze atropbisch, 
sklerosiert oder hyalin degeneriert. Daneben sieht 
man aber auch Vermehrung und Hypertrophie der Iı- 
seln, so daß dadurch der Inselschwund z. T. kompensiert und 
daher der Diabetes im ganzen milde ist. Die Lipomatose ist 
nicht als Ursache, sondern als Folge der Atrophie des Parenchyns 
anzusehen. 

Ein ganz anderes Bild bietet Fall 7, ein 41jähriger Pole, der 
5 Jahre vorher Syphilis acquiriert hatte, 6 Wochen vor der Auf- 
nahme viel Durst, Hunger und Abmagerung sowie Zucker im 
Urin zeigte. | 

Er wog nur 48,5 kg bei 162 cm Länge, die Leber war vergrößert, 
Blutdruck 120 mm Hg, der Urin enthielt 8,2 °/, Zucker, täglich 244 g 
bei gemischter Kost, kein Eiweiß, keine Acetonkörper. Nach Kohle- 
hydrateinschränkung trat Aceton auf, die Toleranz war negativ. Er hielt 
die Diät nach der Entlassung nicht ein, kam nach etwa 1 Jahr wieder 
komatös, stark abgemagert mit großer Atmung, Acetongeruch. Herz 
o. B. Leber vergrößert. Wassermann +++. Im Urin Zucker: 
3,8%, reichlich Acetessigsäure. Im Blut Zucker 0,560 °/,, Aceton 0,076 °,, 
Oxybuttersäure 0,112 %,. Trotz Insulin steigt später der Blutzucker 
auf 1,174 °/,, Aceton auf 0,137 °/,, Oxybuttersäure auf 0,295 °/,. Trots 
Insulin, Strophanthin, Natr. carbonic. in Tropfklistier Exitus im Coma. 
Die Sektion ergibt: Atrophie des Pankreas. Fibrosis der Milz. Gly- 
kogeninfiltration und leichte Verfettung der Leber (Gewicht 1660 g, 
davon 232 g k. E., 30,5 g Fett, 17,9 g Asche, 34,8 g Kohlehydrate), 
Lipoiddegeneration und Glykogeninfiltration der Nieren (Gewicht einer 
Niere 181 g, davon 16,3 g k. E., 3,7 g Fett, 0,5 g Asche, 11,4 g 
= Kohlehydrate). Bronchopneumonie, alte Spitzennarben. Verkalkte 
Lymphdrüsen an der Darmserosa, markige Schwellung der Mesenterial-, 
Hilus- und Bifurkationsiymphdrüsen. 

In diesem Fall handelt es sich um einen schweren im Coma 
zum Exitus führenden Diabetes. Im Pankreas finden sich be- 
sonders starke Veränderungen im Schwanzteil, tief in die Acini 
eindringende Bindegewebswucherung mit stellenweise auftretender 
rundzelliger Infiltration und verdickten verfetteten Gefäßwänden, 
also eine von den Gefäßen ausgehende chronische Entzündung. 
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Der Inselapparat ist sehr stark geschädigt, die spärlichen Inseln 
sind stark atrophisch, im Schwanz fehlen sie fast ganz. Das 
Parenchym ist in Kopf und Mitte noch besser erhalten, wenn auch 
verfettet. Das Pankreasgewicht (45,3 g) ist beinahe auf die 
Hälfte des Normalen herabgesetzt, die Menge des k. E. ist deutlich 
verringert (6,0 g). Doch ist dies nicht in dem Maße der Fall wie 
in den Fällen 1, 2 und 3 mit arteriosklerotischen Veränderungen, 
bei denen nur eine mäßige Schädigung des Kohlehydratstoffwechsels 
besteht. Dieser Unterschied erklärt sich so, daß in Fall 7 das 
Parenchym in Kopf und Mitte weniger geschädigt ist, die Inseln 
aber besonders in dem Schwanzteil sehr stark reduziert sind. Als 
ursächliches Moment für diese chronische Pankreatitis ist die be- 
stehende Syphilis anzusehen [Literatur bei Heiberg (7) und 
Seyfarth (8). Auch bei mehreren früher im Krankenhaus be- 
obachteten Fällen von Diabetes mit Pankreasschrumpfung bei 
Syphilis fand sich diese besonders ausgesprochen im Schwanzteil, 
so daß dieser sehr wenig oder kein Parenchym mehr enthielt, son- 
dern fast ganz aus Bindegewebe bestand. Während nun, wie 
früher dargelegt (1), (6), in anderen Fällen von syphilitischer 
Pankreatitis, bei denen zeitweise ein Diabetes bestand, zwar 
auch starke Bindegewebswucherung und Schrumpfung mit teil- 
weiser Zerstörung von Parenchym und Inseln, daneben aber auch 
weitgehende Hypertrophie und Vermehrung von Inseln bestand, 
fehlen hier diese Regenerations- und Kompensationsvorgänge. Dies 
ist wohl so zu erklären, daß der äußerst unvernünftige Kranke 
jeder diätetischen Schonungstherapie sich entzog, so daß das ge- 
schädigte Pankreas sich nicht erholen Konnte, während in anderen 
von uns beobachteten Fällen derartiger Erkrankung eine Abnahme 
bis zum Verschwinden der diabetischen Störungen unter ent- 
sprechender diätetischer und vorsichtiger spezifischer Therapie er- - 
zielt werden konnte. 


Im Fall 8 spielt die Tuberkulose eine so wesentliche Rolle 
im Krankheitsbild, daß sie wohl auch für die Entstehung und Ent- 
wicklung des Pankreasleidens und Diabetes von ausschlaggebender 
Bedeutung ist. 


Es handelt sich um eine 26 jährige Irrenpflegerin. Vater an Lungen- 
leiden gestorben, Mutter, Schwester und Bruder tuberkulös. 1919 links- 
seitiger Lungenspitzenkatarrh, 1922 Pyelitis, Polyurie, Durst, Glykosurie, 
in einem Krankenhaus zuckerfrei. Nach Entlassung alles gegessen. Bei 
der Aufnahme Januar 1923 Körpergewicht 40,4 kg bei 155 cm Länge, 
im Urin 7,2%), Zucker, keine Acetonurie. Nach Gemüsetagen geringe 
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positive Toleranz, Acetonurie, Appetitmangel, Erbrechen. Besserung bei 
gemischter Kost. Trypsin im Stuhl nach Müller-Schlecht nur bei 
Verdünnung 1:10 nachweisbar. Juli 23 Verdichtung der linken Lungen- 
spitze, die allmählich zunimmt. Oktober auch rechts oben Verdichtung. 
Fieber bis 39,80. November links oben deutliche Cavernensymptome, im 
Urin 250 bis 400 g Zucker, viel Aceton bei gemischter Kost, Blut- 
zucker 0,321 °/, bei 6°), im Urin. Dezember Hämoptoe, zunehmende 
Schwäche, Blutdruck nur 75 mm Hg, geringe Nahrungsaufnahme. Im 
Sputum nie Tuberkelbazillen nachzuweisen. Nach zunehmender Herz- 
schwäche Absinken der Temperatur auf 35°, am 6. I. 24 Exitus. 

Die Sektion ergibt starke allgemeine Kachexie und Anämie, hoch- 
gradige ulcerierende Tuberkulose mit Cavernenbildung im ganzen linken 
Oberlappen, subakute acinös-nodöse Knötchenaussasat in allen anderen 
Lungenabschnitten,, konfluierend im rechten Unterlappen, Tuberkulose 
des Kehlkopfs, markige Schwellung der mesenterialen Drüsen mit ver- 
käsenden Herden, Tuberkulose der Hilus- und Bifurkationsdrüsen, In- 
farktnarben beider Nieren, starke Verfettung und Blutstauung der Leber, 
Atrophie des Pankreas, Aorta angusta. 

Mikroskopisch zeigt das Pankreas im Kopf kleine, dichtstehende 
Acini, von teilweise kleinzellig infiltriertem Bindegewebssträngen durch- 
zogen, teilweise untergegangene Inseln mit wenig Windungen, in der 
Mitte stärkeren Untergang des Parenchyms, ausgedehntere Bindegewebs- 
wucherung, Inseln sehr spärlich, einzelne stark von Rundzellen durch- 
setzt, im Schwanz noch stärkeren Untergang des Parenchyms reichlichere 
Wucherung und Infiltration des Bindegewebes, Inseln spärlich, meist 
klein, fast alle mit reichlichen Rundzellen angefüllt, teilweise auch hyalin 
entartet. 


Die chemische Untersuchung ergibt am Pankreas 
selırstarke Verminderung des Gesamtgewichts auf 26,4 g, der Trocken- 
substanz auf 4,5 g, des k. E. auf 2,9 g, auch wenig Fett (0,35 g) 
und Asche (0,26 g), an der Leber ein Gesamtgewicht von 1470 g 
mit 299,8 Trockensubstanz, 195 g k. E. 20,6 g Fett, 30,2 g Asche, 
also ziemlich normale Werte. Die eine Niere hat ein Gesamtgewicht 
von 118,9 g, Trockensubstanz von 20,6 g, k. E. von 13,7 g, Asche 
1,2 g, also eine auf die Infarktnarben zurückzuführende Verkleine- 
rung, die für das klinische Bild keine Bedeutung hat. 


Der Schwund der Pankreassubstanz macht sich klinisch 
stark geltend. Die starke Reduktion des Parenchyms der Acini 
führte zu Verminderung der Trypsinausscheidung, der starke 
Schwund,dieDegenerationund Entzündung der Inseln 
zu schwerem Diabetes. \Venn in Fall 1 mit starker arteriosklero- 
tischer Schrumpfung trotz noch stärkerer Reduktion des Parenchym- 
eiweiß auf 2,2g neben starker Lipomatose nur ein leichter Dia- 
betes vorliegt, hier aber ein schwerer, so erklärt sich dies daraus, 
daß in Fall 1 neben teilweise vorhandener Reduktion der Inseln 
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an Zahl und Größe an anderen Stellen Vermehrung und Hyper- 
trophie derselben sich findet, während in Fall 8 diese Kompensation 
nicht vorliegt infolge Fehlens derartigen Ersatzes. Dies mag viel- 
leicht die Folge des unvernünftigen diätetischen Verhaltens der 
Kranken, die jede Gelegenheit benutzte, um kohlehydratreiche 
Speisen, besonders Zucker zu genießen sein, so daß das kranke Pan- 
kreas nie geschont wurde und sich nicht erholen konnte. Da hier 
eine anscheinend aus frühester Kindheit stammende, schwere Lymph- 
drüsen- und Lungentuberkulose vorlag, so ist diese neben der 
starken Konstitutionsschwäche (Aorta angusta) wohl als Ursache 
der entzündlichen degenerativen Pankreasveränderungen anzusehen. 
[Literatur bei Heiberg(7) und Seyfarth(8). Nicht daß es 
sich dabei um spezifisch tuberkulöse Veränderungen im Pankreas 
handelte — es sind zum Unterschied von der Leber keine solchen, 
wie Tuberkel usw. nachweisbar und kommen überhaupt gerade hier 
sehr selten vor — aber es ist anzunehmen, daß toxische Stoffe, die 
sich in den mit starkem Zerfall zuletzt einhergehenden ausgedehnten 
tuberkulösen Veränderungen bildeten, diese chronische Pankreatitis 
mit Schädigung der Inseln herbeiführten. 

Bei den beiden letzten Fällen handelt es sich um jüngere 
Kranke mit schwerem, irreparablem Diabetes, dessen 
Entstehung nicht recht klar ist. Vielleicht spielt eine ange- 
borene Schwäche des Pankreas entsprechend der im all- 
gemeinen zarten Konstitution dabei die Hauptrolle. 

Fall 9 betrifft einen 22 Jahre alten Mann. Seit 2 Jahren Zucker 
im Urin. Zuerst linke Lunge, später rechte Lunge erkrankt. Sehr 
geringes Fettpolster, trockene Haut, 47 kg Körpergewicht bei 178 cm 
Länge. Infiltration und Cavernenbildung in rechter und linker Lunge, 
Im Urin 8°), oder 480 g täglich Zucker, kein Eiweiß, etwas Aceton- 
urie, Wassermann negativ. Blutzucker 0,318°/,, Duodenalsaft zeigt 
deutlich verminderten Gehalt an Trypsin, Lipase und Diastase. Kohle- 
hydrattoleranz ständig negativ, dauernd hoher Zucker- und Acetongehalt 
des Urins. Unter Herzschwäche im Coma Exitus. Starke Atrophie deg 
Pankreas, Gewicht nur 50 g, aber noch 5,8 g k. E., wenig Fett 
(0,5 g), also Atrophie des Parenchyms ohne Fettgewebswucherung. 
Mikroskopisch z. T. starke Verfettung des Parenchyms, Vermehrung des 
Bindegewebes um die Gänge z. T. mit Rundzelleninfiltration, z. T. inter- 
lobulär von den Gefäßen ausgehend, kleine Gefäße z. T. verfettet. Inseln 
spärlich vorhanden und zeigen ausgesprochene Bindegewebskapseln. 
Bronchopneumonie im linken Unterlappen, eitrige Einschmelzung im 
rechten Mittellappen, alte Einschmelzungshöhle im linken ÖOberlappen, 
keine Tuberkulose. Grüße etwas verfettete Leber mit Glykogeninfiltra- 
tion und trüber Schwellung (Gewicht 2081 g mit 327 g Eiweiß, 56,7 g 
Fett), Nieren ebenfalls groß (eine Niere 222 g mit 39,6 g k. E., 1,5 g 
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Fett) mit trüber Schwellung infolge stärkerer Eiweißaufnahme in die 
Harnkanälchenepithelien. Verkalkende Mesenterialdrüsentuberkulose. 
Atherosklerose der Aorta. Stauungsorgane. 

In Fall 10 zeigte sich bei einer Frau von 24 Jahren 1 Jahr vor 
der Aufnahme im Wochenbett nach Fehlgeburt zuerst Zucker im Urin. 
Nur kurze Zeit Diabetesdiät. Neigung zu Hautblutungen. Zunehmende 
Schwäche. Bei der Aufnahme Körpergewicht 43 kg bei 161 cm Länge. 
Blutdruck 95 mm Hg. Leber vergrößert. Urin enthält auch bei Ge- 
müsekost reichlich Zucker (129 g täglich), reichlich Acetonkörper, etwas 
Eiweiß, viele granulierte Zylinder. Blutzucker 0,272 °),, steigt später 
auf 1,018 °. Nach Insulin keine deutliche Abnahme des Zuckers. 
Furunkulose. Duodenalsaft zeigt herabgesetzten Fermentgehalt. Zuletzt 
Herzschwäche und Coma, Exitus. 


Pankreas klein, Gewicht nur 40,7 g mit 4,3 g k. E., wenig 
Fett (0,7 g), dementsprechend Atrophie des Parenchyms, etwas Ver- 
mehrung des Bindegewebes um die Gefäße und Inseln. Gefäße nicht 
verfettet oder verdickt. Inseln meist sehr klein und spärlich, Lipämie. 

Lebergewicht 1190 g mit 222 g k. E., 50,4 g Fett, etwa 44,0 g 
Kohlehydrate, mikroskopisch Verfettung und Glykogeninfiltration. Nieren 
(Gewicht einer Niere 122 g mit 12,9 g k. E., 3,0 g Fett) zeigen etwas 
Verfettung und starke Glykogeninfiltration. Alte Spitzennarben beider 
Lungen, Tropfenherz, Aorta angusta mit geringer Atheromatose. 


Die beiden Fälle haben viel Gemeinsames: Schwerer Dia- 
betes, Ende mit Coma, jugendliches Alter, nur alte abgeheilte 
tuberkulöse Herde, Atrophie des Pankreas mit nur geringer 
Bindegewebswucherung von den Gefäßen und Gängen ausgehend, 
Inseln spärlich und klein, z. T. von Bindegewebe umgeben. 
Neben dem Diabetes auch Verringerung der äußeren Sekretion des 
Pankreas infolge der Atrophie der Acini, vielleicht auch infolge 
der leichten Bindegewebswucherung, die von den Gängen ausgeht. 
Blutgefäße wenig verändert, im Fall 9 z. T. verfettet, Leber ver- 
fettet und mit Glykogen infiltriert, in Fall 9 auch trübe geschwellt. 
Ebenso die Nieren verfettet, in Fall 9 daneben trübe Schwellung, 
in Fall 10 Glykogeninfiltration. Der Unterschied in dem Verhalten 
von Leber und Nieren in den beiden Fällen beruht wohl darauf, 
daß in Fall 9 die schwere Vereiterung der Lungen zu septischen 
Veränderungen und so zu trüber Schwellung dieser Organe führte, 
während dies bei Fall 10 nicht vorhanden war. Beide waren stark 
abgemagert, zart gebaut, besonders bei Fall 10 ist ein kleines Herz 
und enge Aorta, bei beiden leichte Atherosklerose der Aorta vor- 
handen. Ein Zusammenhang mit Arteriosklerose ist hier nicht an- 
zunehmen, auch nicht mit Tuberkulose, da nur Reste abgeheilter 
tuberkulöser Veränderungen nachweisbar sind. Dagegen wäre es 
möglich, daß die in der Kindheit anscheinend durchgemachte Tuber- 
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kulose zu einer mangelhaften Entwicklung des Körpers 
und damit auch des Pankreas geführt hat. Deutliche ent- 
zündliche Veränderungen fehlen im Pankreas außer leichter Rund- 
zelleninfiltration in der Umgebung der Gänge in Fall 9. Als Ur- 
sache der schweren Störung des Kohlehydratstoffwechsels ist in 
beiden Fällen die Verkleinerung mit teilweiser Sklero- 
sierung und Verringerung der Inseln anzusehen. Im 
Gegensatz zu den Fällen 7 und 8 handelt es sich dabei um mehr 
degenerative Störungen, nicht um das Resultat entzündlicher Vor- 
gänge. Gegen die Auffassung, daß eine derartige Atrophie die 
Folge der durch den schweren Diabetes erzeugten Ernährungs- 
störung sei, spricht das Verhalten von Leber und Nieren, die nicht 
verkleinert, in Fall 9 sogar gegen die Norm vergrößert sind. Die 
Abnahme des koagulablen Eiweißes ist ja deutlich, besonders in 
Fall 10 vorhanden (bis auf 4,3 g), aber nicht so stark, wie in 
manchen Fällen von leichtem arteriosklerotischem Diabetes, nament- 
lich Fall 1 u. 2, so daß daraus auch die ausschlaggebende Be- 
deutung des Schwundes des Inselapparates für den Grad der Stoff- 
wechselstörung und die Schwere des diabetischen Krankheitsbildes 
hervorgeht. 

Von den untersuchten 10 Fällen gehören 6 der arteriosklero- 
tischen Form der Diabetes an. Sie zeigen die von dem Einen 
von uns (H.-S.) (5) zuerst geschilderte Bindegewebswucherung und 
-schrumpfung im Pankreas mit mehr oder weniger starker Atrophie, 
Sklerosierung oder hyaliner Degeneration der Inseln 
neben verschieden starker Regeneration und Hypertrophie 
an diesen. Die chemische Untersuchung ergibt Verminderung 
des koagulablen Eiweiß auf z. T. sehr niedrige Werte (2,2 g) 
bzw. des gesamten N-Gehalts auf 0,4 g gegenüber 7—8 g k. E. und 
1,3—1,5 g Gesamt-N in der Norm, gewöhnlich Zunahme des 
Fettes (bis zu 57°/, oder 38,9 g) infolge Lipomatose. Daneben 
bestehen gewöhnlich arteriosklerotische Schrumpfnieren, Verände- 
rungen am Myokard, den Herzklappen und peripheren Gefäßen in- 
folge von Arteriosklerose, daher auch häufig Gangrän besonders 
an den Füßen. Die oft beobachtete Hyperglykämie bei Schrumpf- 
niere ohne Glykosurie ist auf analoge Schrumpfungsprozesse im 
Pankreas zurückzuführen, zumal in unseren Fällen oft noch Hyper- 
glykämie bei Verschwinden des Urinzuckers fortbestand. 

Bei Syphilis des Pankreas findet man ja, wie in der 
ersten Mitteilung (1) geschildert, chronisch entzündliche, 
gewöhnlich unregelmäßig verteilte Veränderungen 
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im Bindegewebe in und um die Acini herum mit teilweisem 
Schwund von Inseln, aber auch reichlicher Regeneration und Hyper- 
trophie von solchen. Tritt Diabetes dabei auf, so ist manchmal 
der Schwanzteil sehr stark geschrumpft und dabei eine 
große Zahl von Inseln zugrunde gegangen. In dem näher unter- 
suchten Fall Kra. ist eine Abnahme des k. E. auf 6 g, des 
Gesamt-N auf 1,0 g vorhanden. Doch kann sich dies bei den nicht 
diabetischen Fällen auf 4,4 g k. E. und 0,9 g Gesamt-N steigern. 
In dem Fall Kra. sind aber die Inseln sehr stark an Zahl ver- 
ringert und atrophisch, während sie in den nicht diabetischen 
Fällen noch reichlich vorhanden und zum Teil hypertrophisch sind. 

Die Tuberkulose kommt zwar bei Diabetes häufig vor und 
wird durch ihn entschieden gewöhnlich verschlimmert, indem sie 
sich rascher ausbreitet und zu stärkerem Zerfall neigt, auch bei 
alten Leuten, doch macht sie selten typische Veränderungen am 
Pankreas (Tuberkel usw... Im Fall Mah. scheint sie, vielleicht 
durch toxische Einwirkung, wohl die Ursache der chronischen 
Pankreatitis zu sein, die zu Schwund des Parenchyms, Ent- 
zündung, Wucherung und Schrumpfung des Bindegewebes und 
namentlich zu starkem Schwund, zelliger Infiltration und Degene- 
ration der Inseln führt. Dem entspricht die starke Reduktion 
des k. E. auf 29 g des Gesamt-N auf 0,5 g bei sehr geringem 
Fett- und Aschengehalt. 

In den beiden letzten Fällen handelt es sich um jugend- 
liche Formen von schwerem Diabetes, vielleicht auch von 
Kindheit her bestehender konstitutioneller Schwäche be 
ruhend, ohne entzündliche Veränderungen mit geringer Bindege- 
websvermehrung aber ohne wesentliche Gefäßveränderungen, da- 
gegen mit Atrophie des Parenchyms und besonders mit 
starkem Schwund der Inseln. Dementsprechend ist der 
Gehalt von k. E. auf 58 g und 43 g der Gesamt N auf 12 
und 0,9 g herabgesetzt, Fett- und Aschegehalt sehr gering. 

In sämtlichen 10 Fällen besteht also mehr oder weniger 
starke Abnahme des koagulablen Eiweiß und Gesamt- 
N-Gehalts infolge von Abnahme des Zellprotoplasmas wegen 
Atrophie des Parenchyms. Doch geht diese Abnahme nicht immer 
parallel mit der Stärke des Diabetes, und es gibt Fälle von ander- 
weitiren Veränderungen des Pankreas, wie namentlich bei chro- 
nischer syphilitischer Pankreatitis, bei subakuter Pankreatitis 
ohne Diabetes, wo eine ebenso starke Abnahme des Zelleiweißes 
vorhanden ist. Das spricht dafür, daß es für die Störung des 
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Zuckerstoffwechsels nicht auf den Schwund des ganzen 
Parenchyms ankommt, sondern vor allem auf die Schädigung 
und des Zugrundegehens der Inseln, ebenso spricht dafür 
das Vorhandensein von Neubildung und Hypertrophie von 
Inseln in milde verlaufenden Fällen neben den zer- 
störten Inseln infolge Regeneration [H.-S. (6)]. 

Die Atrophie des Parenchyms der Acini macht sich dagegen 
oft geltend in Herabsetzungderäußeren Pankreassekre- 
tion, wie dies in mehreren unserer Fälle die Untersuchung des Duo- 
denalsaftes und Stuhlgangs in bezug auf Pankreasfermente ergab. 

So wird dadurch die Anschauung von der überwiegenden 
Bedeutung der Inseln für den Kohlehydratstoff- 
wechsel, wofür auch die Insulinforschung spricht, gestützt. 

Auffallend ist der nicht geringe Gehalt von Glykogen in der 
Leber in mehreren Fällen von schwerem Diabetes. Das spricht 
u.E. für die Richtigkeit der Minkowski’schen Theorie des Dia- 
betes. Dies wird noch weiter verfolgt werden. 

Durch Infektionen und wohl auch durch Intoxikationen 
können das Pankreas und besonders auch die Inseln stärker ge- 
schädigt werden, so daß sie in stärkerem Maße entzündlich in- 
filtriert werden und zugrunde gehen, indem von den kleineren 
Gefäßen aus diese Einwirkung sich geltend macht. So können 
Syphilis, Tuberkulose und wohl auch septisch-pyämische Prozesse 
wirken, und es kann so durch interkurrente Erkrankungen der 
Prozeß verschlimmet werden. Auch Alkohol kann so wirken, 
wenn schon arteriosklerotische und andere Veränderungen vor- 
handen sind, wie Versuche mit Traubenzuckerdarreichung bei 
Alkoholikern mit arteriosklerotischen Veränderungen dartun (dieses 
Archiv 81 S. 160). Ferner sprechen manche unserer Fälle, wo die 
Kranken keinerlei Einschränkungen in der Kost sich unterzogen, 
dafür, daß durch unzweckmäßige Ernährung und dadurch zu 
starke Belastung des Pankreas der Zustand sich verschlimmert 
und die Reparation und Regeneration des geschädigten Insel- 
apparates verhindert wird, während Schonungsdiät sie fördert (6). 

Die chemische Untersuchung des Pankreas wie sie in dieser 
und der vorhergehenden Arbeit bei normalem Verhalten und bei 
Erkrankungen durchgeführt worden ist, ergibt ein Bild der Zu- 
sammensetzung des Organs in bezug auf Gehalt an Trockensubstanz 
bzw. Wasser, koagulablem Eiweiß (k. E.), löslichen stickstoffhaltigen 
Stoffen, Fett und Asche. Es sind nicht bloß die prozentualen 
Verhältnisse, sondern besonders nach genauer Wägung des Organs 
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die Gesamtmengen dieser Bestandteile festgestellt worden. Für 
die Beurteilung der Funktionstüchtigkeit des Organs ist besonders 
wichtig die Menge des koagulablen Eiweiß (k. E.), da diese ein 
Maß gibt für das Protoplasmaeiweiß und daher für die Masse des 
Zellmaterials. Den Salzen kommt besonders nach neueren An- 
schauungen [vgl. z. B. Bickel(9)] auch eine große Bedeutung bei 
der Tätigkeit der Zelle zu, wie auch der Wassergehalt dabei eine 
Rolle spielt, während das Fett, wenigstens das des oft reichlich 
vorhandenen inter- und intralobulären Fettgewebes weniger in Be- 
tracht kommt, anscheinend nur mehr dazu dient, Lücken bei 
Schwund von Parenchym auszugleichen. Die Menge der löslichen 
N-Substanzen, bestimmt durch den N-Gehalt des nach Koagulation 
des Eiweißes erhaltenen Filtrats, kann als Maß für den Zerfall 
von Zelleiweiß bei Schädigung des Protoplasmas durch toxische 
Stoffe und Autolyse dienen, doch muß dabei Retention von N-Sub- 
stanzen infolge mangelhafter Nierenfunktion (Schrumpfniere) be- 
rücksichtigt werden. 

Wir sehen, daß Abnahme des koagulablen Eiweißes 
(k. E.), das normal 7—8 g beträgt, vorhanden ist bei chronischer 
Atrophie, bei subakuter Pankreatitis, bei Perisialangitis, bei Pan- 
kreascirrhose, bei syphilitischer Pankreatitis. Besonders arterio- 
sklerotischer Diabetes zeigt Abnahme bis auf 2,2 g, im Mittel auf 
4,6 g, Pankreatitis bei Tuberkulose auf 29 g, Atrophie bei Diabetes 
Jugendlicher bis auf 4,3g. Dagegen besteht neben der Abnahme 
des k. E. eine starke Zunahme des Fettes bis zu 74 g bei 
Pankreatitis syphilitica, auf 38,9 g bei arteriosklerotischem Diabetes 
infolge Lipomatose Hand in Hand mit der Abnahme des 
Zelleiweißes geht die Menge der Salze, so daß während 
normalerweise 0,7—0,8 g Asche neben 7 bis 8 g k. E. vorhanden 
sind, diese Menge bei Eiweißschwund auf 0,4 neben 5,5 k. E. bei 
chronischer Atrophie, auf 0,4 neben 4,8 k. E. bei syphilitischer 
Pankreatitis, auf 0,5 neben 4,6 g k. E. im Mittel bei arteriosklero- 
tischem Diabetes, auf 0,26 g neben 2,9g k.E. bei Diabetes infolge 
Tuberkulose, auf 0,4 neben 4,3g K.E. bei jugendlichem Diabetes sinkt. 
Das Verhältnis von Salzen zu k. E. ist also 1:10 im allgemeinen. 
Auch die Wassermenge geht ungefähr mit dem Zelleiweib 
parallel, so daß sie von 55 g neben 7,1 g k. E. in der Norm auf 
22 g neben 2,9 g K. E. bei diabetischer Pankreatitis sinkt und bei 
Lipomatose prozentual sehr niedrig ist (nur 40—50 °% gegen etwa 
SU“ in der Norm), aber eine der Menge der k. E. entsprechende 
Gesamtmenge: 50 g bei 7g k. E, 29g bei 3g k. E. usw. zeigt. 
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Dieser Parallelismus von koagulablem Eiweiß, 
Salzen und Wasser hat eine besondere Bedeutung für 
diein der Zelle auch bei Störungen ablaufenden Vor- 
gänge und steht wohl im Einklang mit den Anschauungen der 
physikalischen Chemie in dieser Beziehung. Das Verhältnis ist 
ungefähr 1 Asche auf 10 koagulables Eiweiß auf 80 Wasser. 

Eine Zunahme der löslichen Substanzen entspricht 
hauptsächlich einem autolytischen Protoplasmazerfall in- 
folge Schädigung der Zellen schon vor dem Tode bei subakuter 
Pankreatitis, bei Perisialangitis, bei zwei Fällen von syphilitischer 
Pankreatitis mit Nekroseherden, bei Fall 9 und 10 von jugend- 
lichen Diabetes und Fall 6 von arteriosklerotischem Diabetes. Bei 
letzterem mag allerdings auch die N-Retention infolge hochgradiger 
Schrumpfnieren mitwirken. Das Maß der Bildung von löslichen N- 
Substanzen drückt sich besonders gut aus in ihrem prozentualen 
Verhältnis zur Gesamt-N-Menge. Dieses beträgt normal nur 16 °/,, 
steigt aber bei den erwähnten Fällen auf höhere Werte bis zu 
29°. In den Fällen von Coma mit langer Agone und schwerer 
Kreislaufschwäche kommt es wohl während dieses Zustandes schon 
zu Autolyse und Zerfall des Parenchyms. Dies kann sich schon 
in der weichen Beschaffenheit des Organs bei der Sektion zeigen. 

So ergibt sich aus der chemischen Untersuchung 
ein Bild der Funktionsfähigkeit desOrgans, wie es die 
histologische Untersuchung allein nicht liefert, da diese hauptsäch- 
lich Aufschluß gibt über die Zusammensetzung aus den verschie- 
denen Gewebsarten und Zellenverbänden. Histologisches und 
chemisches Bild ergänzen sich und geben zusammen mit den klini- 
schen Beobachtungen Aufschluß über den Zusammenhang zwischen 
krankhafter Störung und Organveränderung. 
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Aus der Universitäts-Kinderklinik Jena. 
(Vorstand: Professor Ibrahim.) 


Banti’sche Krankheit und Leberfunktion. 


(Zur Abgrenzung gegen die Lebercirrhose.) 


Von 


Privatdozent Dr. F. Goebel. 


Banti hat die nach ihm genannte Form der Splenomegalie 
ursprünglich in ihrem Verlauf folgendermaßen geschildert (nach 
Naegeli): 

1. Stadium der Anämie, von 3—5, aber auch von über 10 Jahren 
Dauer, mit großem glatten Milztumor, dabei manchmal Fieber- 
zustände in unregelmäßigen Zwischenräumen. Zahl der Leuko- 
cyten und weißes Blutbild normal. Dann kommt das 2., das Uber- 
gangsstadium, mit Ikterus und Magen- und Darmstörungen von der 
Dauer einiger Monate und zuletzt das 3., ascitische Stadium mit 
stärkerem Ikterus, Fieber, fehlender Leukocytose und schwerer 
Anämie, das nach ",—1 Jahr zum Tode führt. Der wesentliche 
anatomische Befund ist stärkste Fibroadenose der Milzfollikel, be 
ginnend von den Arterien aus, mit Degeneration der Follikelzellen. 
An der Leber findet sich eine starke Pfortadersklerose und eine 
nicht sehr hochgradige atrophische Lebercirrhose. Banti hält die 
Erkrankung der Milz für primär, die der Leber für sekundär als 
Folge des chronischen Durchgangs der Milzgifte durch die Pfort- 
ader; dem entsprechend ist die Fibroadenie der Milz ganz ent- 
wickelt, ehe Leeberveränderungen eintreten. 

Später hat Banti das klinische Bild erweitert: Die Anämie 
des ersten Stadiums kann fehlen, das zweite dauert oft viel länger 
als 1—11, Jahre und die Leber kann in ihm vergrößert sein und 
sich erst gegen das Ende des 2. Stadiums verkleinern, und auch 
das 3. Stadium, das völlig der atrophisch-alkoholischen Lebercirrhose 
gleicht, kann länger währen und es kann Remissionen geben und 
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sogar nach peritonitischen Entzündungen und der Ausbildung eines 
Kollateralkreislaufs zur Heilung kommen. 

Bekanntlich wird die Banti’sche Krankheit als selbständiges 
Krankheitsbild und ätiologische Einheit stark angefochten von patho- 
logischen Anatomen, Klinikern und Hämatologen; ich nenne nur die 
Namen Marchand, Minkowski,Chiari, Kretz, Mitamura, 
Naunyn, Erich Meyer, Naegeli und neuerdings wird mehr 
und mehr eine chronische Entzündung der Pfortader oder ihrer 
Äste mit der Entstehung des Krankheitsbildes in Zusammenhang 
gebracht (Literatur bei Naegeli), so daß also die Lebererkran- 
kung das Primäre, die Milzveränderung das Sekundäre und das 
ganze nur ein Symptomenkomplex verschiedenartiger Ätiologie 
wäre.!) 

Neuestens hat sich unter Benutzung der Banti’schen Original- 
präparate in einer eingehenden Studie der Schüler Aschoff’s 
Dürr mit der Histologie der Banti-Milz beschäftigt und ist zu 
folgendem Ergebnis gekommen: 

Die Fibroadenie der Pulpa kann, wie Banti in seinen späteren 
Arbeiten selbst zugibt, auch bei anderen Formen der Splenomegalie 
vorkommen und ist für die Bantimilz nicht charakteristischh Die 
periarterielle Fibrose kommt in prinzipiell derselben Form wie in der 
Bantimilz auch bei der gewöhnlichen Lebercirrhosemilz vor, nur mit 
groduellen Verschiedenheiten, indem sie in der Bantimilz ihre höchste 
Ausbildung am follikulären und präfollikulären Abschnitt der Arterie 
erreicht, während sie im andern Fall gleichmäßig deren ganzen Verlauf 
betrifft. 


Bei dieser Lage der Dinge ist es von besonderem Interesse, 
ob die Beobachtung am Lebendem mit Untersuchungsmethoden der 
Gegenwart eine Trennung des Bildes der Banti’schen Krankheit 
von dem der Leberzirrhose erlaubt. Denn der Kliniker und, wie 
z. B. aus der jüngst erschienenen Arbeit von Hanau hervorgeht, 
besonders der Kinderarzt ist nicht ganz selten vor die Aufgabe 
gestellt, am Krankenbett sich zu entscheiden, ob er eine Spleno- 
megalie unter eine der ätiologisch klar gestellten Gruppen (Leu- 
kämie, hämolytischer Ikterus, Lues, Tuberkulose, Leberzirrhose 
oder Gaucher’sche Krankheit) einreihen oder dem zurechnen 
will, was man als Banti’sche Krankheit bezeichnet. Sein thera- 
peutisches Handeln hängt davon ab: hält er die Erkrankung der 
Milz für das Primäre, so wird er auf Grund der von Banti mit- 

1) Die sehr reichliche Banti-Literatur findet sich, zusammen wohl ziemlich 
vollständig, bei Isaac, K. Ziegler, Mennet, Eppinger, Naegeli. 
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geteilten guten Erfolge zur Splenektomie raten, sofern der Zu- 
stand noch nicht zu weit fortgeschritten ist. Steht er dagegen 
auf dem Standpunkt, daß es eine primäre Milzerkrankung im Banti- 
schen Sinne nicht gibt, so wird er auch in Frühfällen die Ent- 
fernung der Milz für zwecklos halten, da sie höchstens eine vor- 
übergehende Besserung bringen kann. Das Blutbild gibt für die 
Entscheidung, ob primäre oder sekundäre Milzerkrankung, keine 
eindeutigen Richtlinien, denn die oft als charakteristisch bezeichnete 
Leukopenie kann bei Milzvergrößerungen verschiedener Art vor- 
kommen. 

Bei 2 Fällen, Knaben im Alter von 13 und 14 Jahren, die 
wir im letzten Jahr beobachten und genauer studieren konnten, 
sind wir daher auf den Gedanken verfallen, durch Prüfung der 
Leberfunktion uns darüber ein Urteil zu verschaffen, ob die Leber 
funktionell schon erkennbar geschädigt war. Nach dem klinischen 
Bild lag die Diagnose Banti’ssche Krankheit Stadium 1 bzw. 
Stadium 1—2 nahe; wenn wirklich eine primäre Milzerkrankung 
vorlag und die geringe Lebervergrößerung nur sekundärer Natur 
war, dann hätten wir nur geringfügige Störungen der Leber- 
funktion erwarten dürfen. 

Krankengeschichten: Fall 1, 13!/, Jahre. Familienanamnese be- 
langlos.. Mit 9 Jahren Scharlach und 4 Monate dauernde Mittelohr- 
eiterung. Ungefähr seit dieser Zeit immer blaß, mager, häufig fieber- 
hafte Erkältungen. Mit 11 Jahren adenoide Wucherungen aus dem 
Nasenrachenraum entfernt. Im September 1922, 14 Monate vor der 
Aufnahme in unserer Klinik, fand der Hausarzt eine beträchtliche Milz- 
vergrößerung und leichte Anämie von 70 /, Hämoglobin nach Sahli 
ohne nachweisbare Veränderungen der Leber. Seit dem Sommer 1923 
kamen regellose kurz dauernde Fieberzustände bis 399. Im Oktober 
1923 war die Milzschwellung unverändert und im Urin fanden sich ein- 
mal 0,2 °, Zucker. Unter der Vermutungsdiagnose Banti’sche Krank- 
heit wurde das Kind am 31. XI. 23 in unserer Klinik eingeliefert. 
Befund: 145 cm großer etwas abgemagerter Junge, eben erkennbarer 
Ikterus der Skleren. Gleichmäßig aufgetriebenes Abdomen ohne Aszites 
und ohne Andeutungen eines Kollateralkreislaufs. Die Milz reicht in 
der Mammillarlinie bis 9 cm unterhalb des Rippenbogens und unten bis 
fast an die Darmbeinschaufel und fühlt sich gleichmäßig glatt und nicht 
besonders derb an. Die Leber ist perkussorisch nicht vergrößert, in 
der Mamillarlinie eben am Rippenbogen und in der Mittellinie 2 cm unter 
dem Schwertfortsatz des Brustbeins fühlbar mit offenbar glatter Ober- 
fläche und von normaler Festigkeit. Hämoglobin (Autenrieth) 65 ,. 
Erythrocyten 3875000, Leukocyten 3800, davon Neutrophile 74°, 
Lymphocyten 20 °/,, Eosinophile 4 %' , Mononukleäre 2 °/),. Resistens 
der Erythrocyten gegen hypotonische Kochsalzlösung normal (beginnende 
Hämolyse bei 0,46 °,, vollständige bei 0,34 °,). Bilirubin im Serum 
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nicht vermehrt. Zu Urin kein Eiweiß, nie Zucker, aber Urobilin und 
Urobilinogen häufig, aber nicht immer, pathologisch vermehrt. 

Wassermann negativ. Während der Beobachtung in den nächsten 
Monaten bleibt der Milztumor unverändert, die Temperaturen liegen im 
allgemeinen zwischen 37 und 38°, aber in unregelmäßigen Abständen 
erscheinen durch einen oder mehrere Tage Fieberzacken bis 39,4%. Von 
Anfang Januar 1924 ab ist die Temperatur normal; Hämoglobin ist 
auf 82 °/,, die Zahl der Erythrocyten auf 4,05 Mill. gestiegen. Da- 
gegen haben sich die Leukocyten auf 1000 vermindert und das Ver- 
hältnis der Neutrophilen zu den Lymphocyten hat sich umgekehrt (20 °/, 
zu 71°/,). Einmal wurden 2 Tage lang acholische Stühle entleert, ohne 
daß dabei der Ikterus zugenommen hätte oder daB Gallenfarbstoff im 
Harn erschienen wäre. Auch der Bilirubingehalt des Serums erreichte 
nie krankhafte Werte. 

Fall 2. 14 Jahre alt. Familiengeschichte belanglos.. 1917, mit 
7 Jahren, wurde zum erstenmal eine Vergrößerung der Leber und der 
Milz festgestellt. Der untere Leberrand stand 1 Querfinger unter dem 
Rippenbogen, der untere Milzrand am Rippenbogen und war deutlich 
palpabel. Hämoglobin damals 55 bis 60 °/, nach Sahli, Erythrocyten 
3,4 Mill., Leukocyten 10860, darunter 63 °/, Neutrophile, 30,5 °% 
Lymphoeyten, 5,5 Eosinophile, 1 °/, Übergangszellen (Dezember 1917). 
Seit 1919 manchmal Nasenbluten, 1920 schwere Angina und schwerer 
Blutverlust durch Nasenbluten, Mittelohrentzändung mit Aufmeiselung 
des Warzenfortsatzes. 1922 Milzvergrößerung deutlicher, starke Anämie, 
morphologisches Blutbild normal. Dezember 1923 bis Januar 1924 
häufig schweres Nasenbluten, vergebliche Atzung des Lokus Kiesel- 
bachii; Tamponade der Nase, dabei hohes Fieber. Ende Januar 1924 
vom Internisten die Leber- und Milzvergrößerung erneut festgestellt und 
wegen des Befundes von 2 Myelocyten auf 200 Leukocyten die Wahr- 
scheinlichkeitsdiagnose Leukämie ausgesprochen. Blutbild damals: Hämo- 
globin nach Sahlı 78°/,, Erythrocyten 4,6 Mill., Leukocyten 8100, 
darunter Neutrophile 64 °/,, Lymphocyten 32 %/,, Eosinophile 2 °/,, Mono- 
nucleäre 2°, (30. Januar 1924). Am 31. Januar 1924 Milzbestrahlung, 
darauf Leukocytensturz auf 3400. In den folgenden Wochen, bei Tem- 
peraturen zwischen 36,0 morgens und 39,4 abends, weiteres häufiges 
Nasenbluten und Sinken des Hämoglobins auf 46 °/,, der Erythrocyten 
auf 2390000. Nach Entfernung der Nasentamponade alsbald Entfiebe- 
rung. Aufnahme in unsere Klinik am 31. III. 24: Starke Magerkeit, 
keine auffallende Blässe mehr, unterer Leberrand in der Mammillarlinie 
5 cm unter dem Rippenbogen, Leber eher hart als weich, Iseberrand 
eher stumpf als scharf, Leberoberfläche offenbar glatt. Auffallender 
Milztumor, in der Mammillarlinie bis in Nabelhöhe reichend. Milz eben- 
falls hart, Oberfläche scheinbar glatt, kein Ascites, keine Anzeichen eines 
Kollerateralkreislaufes. Subikterische Hautfarbe, aber kein Gallenfarb- 
stoff im Urin. Bilirubin im Serum nicht vermehrt, Urobilinogen und 
Urobilin im Urin zeitweise, aber nicht immer, krankhaft vermehrt. 

Blutbild bei der Aufnahme: Hämoglobin 82", Autenrieth, 
Erythrocyten 3,96 Mill., Leukocyten 3200, darunter en 519%; 
Eosinophile 4,5 Deg Basophile 1,5 0%/,, Lymphocyten 41 ®,,, Monocyten 
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29 . Bilutungszeit 4°, Minuten, Gerinnungszeit 281. Minuten, Blut- 
plättchen 13000. Resistenz der Erythrocyten sehr hoch: Beginn der 
Hämolyse bei 0,4 "/), NaCl-Lösung, vollständige Hämolyse erst bei 0,26 °|,. 
Auch nach der Simmel’schen Methode Resistenz stark erhöht: Voll- 
zahl der Erythrocyten 4,4 Mill. in 0,6%, Tyrodelösung, 4,3 Mill. in 
0,5 °/, Tyrodelösung und 1,56 Mill. in 0,4 °/, Tyrodelösung (normal bei 
Erwachsenen bis 0,2 Mill, in diesem Alter vielleicht bis 0,4 Mill) 
122000 in 0,3 °/, Tyrodelösung (normal wenige Tausend). Wassermann 
negativ. | 

Der erste der beiden Fälle mußte nach seinem Verlauf und 
klinischen Bild als Banti’sche Krankheit etwa im Übergang vom 
1. in das 2. Stadium gedeutet werden. Bei dem 2. Fall konnte 
man, da schon vor 7 Jahren gleichzeitig mit der Milzvergrößerung 
eine Leberschwellung gefunden worden war, auch an eine primäre 
Lebereirrhose denken. Allerdings war dann das langsame Fort- 
schreiten bzw. das Stationärbleiben durch 7 Jahre eine auffällige 
Erscheinung. Da aber Banti neuerdings das 2. Stadium der nach 
ihm genannten Krankheit oft viel länger als 1 bis 1'/, Jahre dauern 
und in ihm die Leber vergrößert sein läßt, so lag es nahe, auch 
diesen Fall als Banti’sche Krankheit anzusehen im 2. Stadium, 
zumal alle Zeichen der Pfortaderkreislaufstörung durch 7 Jahre 
ausgeblieben waren. 


Bei beiden Kranken nahmen wir nun eine eingehende Funktions- 
prüfung der Leber vor; da gerade die Tätigkeit der Leber bei 
Erkrankungen des Organs in dissoziierter Weise gestört sein kann 
(Falk und Saxl), so stellten wir einen Komplex von Prüfungen 
an. Wir suchten ein Urteil zu gewinnen über den Eiweißstoff- 
wechsel durch Bestimmung der Aminosäureausscheidung im Ham 
(die Arbeit von Rosenbaum über das abweichende Verhalten 
des Aminosäurespiegels im Blut nach intravenöser Injektion von 
Aminosäure bei Leberkrankheiten war noch nicht erschienen), weiter 
über die Toleranz für Galaktose und Lävulose. Ferner prüften 
wir die Phloridzinwirkung auf die Zuckerausscheidung, sodann die 
Fähigkeit, Methylenblau als körperfremden Stoff zu zerstören, 
weiter die Stellung der Leber im Wasserhaushalt, schließlich unter- 
suchten wir die synthetische Fähigkeit zur Bildung von gepaarter 
Kampferglykuronsäure und zuletzt die Gallensäureausscheidung 
durch den Urin. 

Die Aminosäurefraktion war in beiden Fällen auffallend hoch: 
0,70, und 8,4°,, während sie bei gesunden Kindern dieses Alters 
nach unseren Erfahrungen 4,3°/ nicht übersteigt. Die Erhöhung 


Banti’sche Krankheit und Leberfunktion. 907 


der Aminosäureausscheidung durch die Nieren als Begleiterschei- 
nung von Leberkrankheiten ist ja schon lange bekannt. 


Bei der Bestimmung der Toleranz für Galaktose richteten wir 
uns nach den Angaben von Nobel und Hecht, die wir in eigenen 
Kontrollen bestätigen konnten, und fanden bei den Kranken eine 
erhebliche Herabsetzung: der eine schied bei einer Zufuhr von 
1b g Galaktose 0,64g im Harn aus (Fall 1) statt normal 0,1 bis 
0,25 g, der andere (Fall 2) bei Zufuhr von 25 g 0,88 g statt normal 
etwa 0,25 g, 


Die gleiche Toleranzschwäche ergab sich für Lävulose, von 
der nach Schede 1,0 g pro kg Körpergewicht vom Gesunden ver- 
brannt wird. Nach Wörner ist für den Erwachsenen bei einer 
Aufnahme von 100 g eine Ausscheidung über 0,6 g pathologisch. 
Unser Patient 1 schied bei Zufuhr von 50 g Lävulose = 0,94 g pro 
kg 1,26 g aus, Patient 2 bei Zufuhr von 38 g Lävulose = 1 g pro 
kg 0,36 g. 

In der Sehwangerschaft, bei Hyperthyreose, Diabetes und 
Leberleiden ist nach Bauer und Kerti die Phloridzinempfind- 
lichkeit erhöht; der normale Erwachsene soll nach Injektion von 
0,02 g Phloridzin nicht über 6 g Zucker ausscheiden. Nach Dünner 
beginnt die Phloridzinglykosurie des Erwachsenen erst bei Dosen 
über 0,002 g. 

Nach eigenen Untersuchungen scheiden gesunde Kinder von 
12—14 Jahren nach Injektion von 0,015 g Phloridzin nicht über 
2g Zucker aus; auf Injektion von 0,001 g erfolgt keine Glykos- 
urie. Unsere beiden Patienten schieden auf 0,015 g Phloridzin 
3,3 g (Fall 1) und 2,53 g (Fall 2) Zucker aus und der' eine, klinisch 
schwerer kranke, (Fall 1) nach 0,001 g Phloridzin noch 0,85 g 
Zucker. Die Empfindlichkeit für Phloridzin war also bei Beiden, 
bei Fall 1 mehr als bei Fall 2, gesteigert. 


Die von Roch für manche Leberkrankheiten angegebene Her- 
absetzung der Fähigkeit, per os aufgenommenes Methylenblau zu 
zerstören, so daß es im Harn erscheint, ist kürzlich wieder von 
Kirch und Maslowski nachgeprüft und teilweise bestätigt 
worden. Der gesunde Erwachsene soll 0,002 g Methylenblau zer- 
stören können. Unser Patient 1 hatte nach der Aufnahme von 
0,0015 g, mit denen die gesunden Kontrollkinder fertig wurden, 
12 Stunden lang bei 1—2stündlichem Entleeren einen blau ge- 
färbten Harn. Der Patient 2, der klinisch leichter kranke, zeigte 
normales Verhalten. 
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Der Einfluß der Leber auf den Wasserhaushalt macht sich 
nach zwei Richtungen hin bemerkbar. Einmal dient sie als 
Schwammorgan (Pick und Wagner, Lamson und Roca), das 
bei plötzlicher Überschwemmung des Kreislaufs die Hydrämie durch 
Wasserspeicherung in seinem Parenchym schnell beseitigt und 
zweitens gibt es offenbar hormonale Wirkungen der Leber auf den 
Wasserhaushalt, bei Leberkranken erkennbar an einer verzögerten 
Ausscheidung im Volhard’schen Wasserversuch (Adler). In 
dieser 2. Beziehung zeigten unsere beiden Patienten anormales 
Verhalten, sie schieden das Wasser mit erheblicher Verzögerung 
aus. Eine intravenöse Normosalinfusion von 500 ccm nach Landau 
und v. Pap nahmen wir nur bei dem Kranken 1 vor, mit dem Er- 
gebnis einer deutlichen und schmerzhaften Leberschwellung und 
überschießenden Ausgleichung der Hydrämie, die °/, Stunden nach 
der Infusion geringer war als vor dem Versuch (refraktometrische 
Bestimmung des Serumeiweißes). Also die Schwammfunktion war 
erhalten, aber doch nicht normal, denn schon 15 Minuten nach der 
Infusion setzte eine starke Diurese ein und nach 2 Stunden waren 
33 %/, Flüssigkeit mehr ausgeschieden als aufgenommen waren. 

Zur Prüfung der synthetischen Funktionen der Leber ist eine 
bequeme Methode die jüngst wieder von Nobel und Hecht an- 
gewandte Bestimmung der gepaarten Glykuronsäure in Harn nach 
oraler Aufnahme von Kampfer, bei der die Berechnung des aus- 
geschiedenen Kampfers nach Stejskal und Grünwald außer- 
ordentlich einfach ist. Der Erwachsene scheidet nach oraler 
Kampferzufühıung ca. 96°%, des Kampfers im Urin als gepaarte 
Glykuronsäure aus, das ältere Kind nach Hecht und Nobel ca. 
71—78°/),. Von unseren Kranken schied Fall 1 nach Aufnahme 
von 6 g Cadechol 97°/, des Kampfers im Harn aus, der andere 
nach 10 g Cadechol 70,5°,. Also in beiden Fällen normales Ver- 
halten, aber daraus einen bindenden Schluß auf die Gesundheit der 
Leber zu ziehen, wäre verfehlt, nachdem Pick im Tierversuch bei 
tödlicher experimenteller Leberschädigung die Kampfer-Glykuron- 
säurebildung erhalten gefunden hat. 

Auf eine krankhafte Vermehrung der Gallensäureausscheidung 
fahndeten wir mit Hilfe der Hay’schen Probe, die kürzlich wieder 
von Simon und von Lepehne als brauchbar befunden wurde. In 
beiden Fällen war die Oberflächenspannung des Harnes nicht her- 
abgesetzt. 

Wenn wir also zusammenfassen wollen, so haben 
wir bei zwei jugendlichen Kranken, bei denen die 
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Diagnose Banti’sche Krankheit im einen Fall die nächst- 
liegende war, im andern in enger Diskussion stand, 
erbebliche Ausfälle der Leberfunktion in 6 bzw. 5 von 
8 Methoden der Funktionsprüfung nachweisen können. 

Wir kamen damit zu dem Schluß, daß, falls man die Diagnose 
Banti’sche Krankheit stellen wollte, schon in einem verhältnis- 
mäßig frühen Stadium die Leber beträchtlich geschädigt sein mußte. 

Bei dem Fall 1 wurde die Milz operativ entfernt; bei der 
Laparotomie fand sich makroskopisch eine hochgradige atrophische 
Lebercirrhose. Die Milz wog 550 g und zeigte histologisch (Prof. 
Berblinger) eine mäßig starke Fibroadeniee Die Sinusräume 
waren nicht besonders groß und nicht besonders stark mit Blut 
gefüllt. Die Retikulumzellen schienen vermehrt. Das ganze Bild 
war wie bei Morbus Banti Stadium 1 zu 2. 

In der Leber, von der ein Stückchen bei der Operation exzi- 
diert wurde, zeigte sich Untergang von Lebergewebe und Zunahme 
des interstitiellen Bindegewebes unter gleichzeitiger entzündlicher 
Infiltration. Gewucherte Gallengänge waren in dem kleinen Stück- 
chen nicht zu sehen; soweit es sich aus dem kleinen Stück be- 
urteilen ließ, war es ein Umbau der Leber wie bei einer echten 
Cirrhose. | 

Nach dem anatomischen Befund konnte also die Veränderung 
der Milz mindestens ebensogut als Folge einer primären Leber- 
cirrhose gedeutet werden wie umgekehrt. Der klinische Verlauf 
seit der Entfernung der Milz, die nun 9 Monate zurückliegt, 
spricht immer mehr für eine echte primäre langsam fortschreitende 
Lebercirrhose: Der Allgemeinzustand hat sich durch den Splenek- 
tomie nicht nur nicht gebessert, sondern es sind cerebrale Er- 
scheinungen in Form einer Hemmung der willkürlichen Bewegung 
der gesamten Skelettmuskulatur und eine hochgradige Osteoporose 
hinzugetreten, die nicht anders als eine Folge einer Lebercirrhose 
gedeutet werden können, ganz ähnlich wie bei dem Fall III von 
Hanau’) 


1) Anmerkung bei der Korrektur: In der Sitzung der Vereinigung sächsisch- 
thüringischer Kinderärzte in Leipzig am 30. XI. 24 hat Brückner über einen 
ganz ähnlichen Fall berichtet, bei dem auf die Vermutungsdiagnose Banti’sche 
Krankheit hin gleichfalls die Milz exstirpiert worden war. Dauach stellten sich 
dieselben Hemmungen der willkürlichen Bewegungen und eine Osteoporose wie 
bei unserem Krauken ein. Die Sektion ergab eine doppelseitige Degeneration des 
Linsenkern« und Lebercirrhose. Auf Grund dieser Mitteilung vermuten wir auch 
im unserem Fall eine doppelseitige Linsenkerndegeneration. 
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Auf diese Erfahrung hin haben wir bei dem anderen Kranken, 
bei dem die Leberfunktion zwar in demselben Sinn aber nicht 
ganz in demselben Grad gestört war, von der Splenektomie abge- 
sehen. Der Erfolg ist der, daß sich nach einer kleinen Bluttrans- 
fusion von 50 cem und unter Solarsonbehandlung innerhalb weniger 
Wochen der Allgemeinzustand erheblich gebessert hat, das Hämo- 
globin auf 85°% Autenrieth, die Erythrocyten auf 5,6 Millionen, 
die Leukocyten auf 4800, die Blutplättchen auf 56000 angestiegen 
sind; auch nach den letzten Nachrichten vor wenigen Tagen, geht 
es dem Patienten gut. Das Hämoglobin hält sich in der gleichen 
Höhe, das Körpergewicht nimmt ausgezeichnet zu. Die Leber- 
und Milzvergrößerung sind ebenfalls deutlich zurückgegangen. 
Alles in allem hat sich somit der Zustand wesentlich gebessert. 

Wenn wir die Lehre aus unseren Beobachtungen ziehen 
wollen, müssen wir also sagen: bei zwei Kranken, von denen der 
eine durchaus das Bild der Banti’schen Krankheit bot, während 
bei dem anderen die Diagnose zwischen primärer Lebercirrhose 
und Banti’scher Krankheit schwanken konnte, ergab die Prüfung 
der Leberfunktion mit einer Vielheit von Methoden in einem ver- 
hältnismäßig frühem Krankheitsstadium einen starken Funktions- 
ausfall der Leber. Bei dem klinisch als typischen Morbus Banti 
anzusprechenden Fall ergab der anatomische Befund neben der 
für Banti charakteristischen Milzveränderung eine fortgeschrittene 
Lebereirrhose und die Entfernung der Milz brachte keinen Still- 
stand der Kraukheit. Wir müssen also schließen, daß schon in 
frühen Stadien der sogenannten Banti’schen Krankheit starke 
Leberveränderungen vorhanden sein können. In solchen Fällen 
kann man nicht ohne starke Bedenken die Milzveränderung für 
das Primäre und die Lebererkrankung das Sekundäre ansehen. 
Wenn sich auch hei anderen Beobachtungen ergeben sollte, daß in 
frühen Stadien der Banti’schen Krankheit die Leberfunktion er- 
heblich gestört ist, dann müßte man in die Banti’sche Krankheit 
als selbständiges Leiden vom Standpunkt des Klinikers ebenso 
wie von dem des Pathologen starke Zweifel setzen. Im dritten 
Stadium ist der Morbus Banti von der atrophischen Lebercirrhose 
nicht zu unterscheiden. Im 1. und im Beginn des 2. Stadiums 
sollte man die Diagnose nur dann stellen, wenn eine eingehende 
Prüfung der Leberfunktion keine nennenswerten Störungen ergibt. 
Andernfalls ist man nicht berechtigt, solche Krankheitsbilder von 
der primären Lebercirrhose abzutrennen. 
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Eine neue Pumpe zur Blutdruckmessung am Menschen. 


Von 


Heinrich von Recklinghausen. 
(Mit 3 Abbildungen.) 


1. Bedeutung und Konstruktionsprinzipien. Die 
Blutdruckmessung spielt neuerdings in der ärztlichen Praxis eine 
solche Rolle, daß es sich lohnt jede Einzelheit der Technik gründ- 
lich durchzudenken und möglichst rationell auszugestalten. Als 
Mittel zur Erzeugung der Druckluft, durch die man das Glied mit 
der zu untersuchenden Arterie komprimiert, benutzt man entweder 
ein Gummiballonhandgebläse oder eine Pumpe. Das Gebläse hat 
den großen Nachteil, daß die Druckerhöhung stoßweise geschieht. 
Die Messung kann daher nicht während der Druckerhöhung selber 
stattfinden, sondern erst bei dem nachfolgenden Wiederabsinken 
des Druckes, wobei man die Luft durch eine passend gedrosselte 
Auslaßöffnung langsam abströmen läßt und nun die Änderungen 
des Pulses, sei es palpatorisch durch Befühlen der Arterie, sei & 
auskultatorisch durch Behorchen derselben, sei es oszillatorisch durch 
Beobachtungen der Schwankungen der Tonometernadel feststellt. 

Diese Beschränkung auf die Messung bei fallendem Druck 
ist unerwünscht. Denn die zu beobachtenden Änderungen der 
Pulsphänomene stellen sich bei steigendem Druck etwas anders 
dar als bei fallendem und insbesondere die untere Grenze der 
großen Oszillationen ist bei letzterem im allgemeinen deutlicher. 
Jedenfalls gewinnt das Urteil an Sicherheit, wenn beiderlei Phäno- 
mene verwertet werden können. Unerwünscht ist ferner, daß die 
Zeit der Druckerhöhung nicht zur Messung benützt werden Kann, 
wo doch tunlichste Zeitausnützung ein Haupterfordernis der Mes- 
sung ist, nicht nur, weil der beschäftigte Arzt stets zu wenig Zeit 
hat, sondern vor allem, weil die Messung um so richtiger ist, je 
kürzer der Arm unter Druck gehalten wird. Denn dieser Druck 
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bewirkt eine Kreislaufstërung, und auf diese pflegt der Organismus 
mit einer Änderung des Blutdrucks zu reagieren. Die Änderung - 
ist um so erheblicher, je länger diese Störung anhält, um so eher 
zu vernachlässigen, je kürzer sie dauert. Nur wenn die Messung 
innerhalb weniger Sekunden beendet ist, sind wir sicher, daß die 
Störung unbeachtlich ist. Unerwünschte. Verlängerung der Kom- 
pressionszeit entsteht ferner bei .Benützung des Gebläses dadurch, 
daß die erstmalige Herstellung des Druckes eine größere Zahl von 
Ballonkompressionen erfordert und daß ferner die Einstellung der 
Auslaßschraube auf das richtige Maß der Drosselung jedesmal 
wieder neu ausprobiert werden muß. Dazu kommt, daß die Ein- 
stellung jedesmal etwas anders gerät; man arbeitet daher jedesmal 
unter etwas anderen Bedingungen und ist nicht Herr dieser Be- 
dingungen. Unerwünscht ist endlich, daß der Druckerzeugungs- 
apparat wesentlich aus Gummi besteht. Er ist dadurch kurzlebig 
und öfter erneuerungsbedürftig. Insbesondere ist die mit der Zeit 
stets eintretende Undichtheit des Gebläseventils störend, da sie das 
Festhalten des Drucks auf einer bestimmten Höhe unmöglich macht 
— vorausgesetzt, daß es überhaupt jemals möglich war. Meines 
Wissens ist erst durch die neue von mir 1913 mitgeteilte Kon- 
struktion dichter Schluß des Ventils erreichbar geworden. Siehe 
Münchener med. Wochenschr. S. 817. 

Statt die Oszillationen an der Tonometernadel direkt zu be- 
obachten, können wir sie mittels des Tonographen auf der berußten 
Trommel registrieren (Treppenkurve). Wenn die erwähnten Mängel 
des Gebläses die einfache Ablesung erschweren, so machen sie die 
graphische Methodik geradezu untunlich. Denn bei dieser müssen 
wir, um nicht den kostbaren Platz auf der berußten Trommel zu 
vergeuden und um gleichmäßige, gut analysierbare Kurven zu er- 
halten, unbedingt die Druckregulierung in der Manschette völlig 
beherrschen. 

Alle diese Mängel entfallen bei einer zweckmäßig konstruierten 
Pumpe, als welche allerdings die meisten im Handel befindlichen 
Instrumente nicht angesprochen werden können. Welche beson- 
deren Anforderungen sind an die Pumpe zu stellen? Zunächst 
muß der Luftraum der Pumpe so groß sein, daß in normalen Fällen 
ein: einziger Pumpenstoß zur Herstellung des nötigen Druckes ge- 
nügt. Unsere Pumpe faßt nahezu !/, 1 Luft, die aber oft nicht ein- 
mal zur Hälfte benötigt wird. 

Würde nun der Manschettenraum mit diesem großen Pumpen- 
raum in dauernder Verbindung stehen, so würden die pulsatorischen 
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Druckschwankungen dadurch in ihrer Höhe vermindert werden, 
` Sie würden sich gewissermaßen in diesem großen Raum verlaufen, 
die Beurteilung ihrer Änderung mit dem Druck, auf der ja die 
oszillatorische Messung beruht, würde erschwert werden. Wir 
müssen also beide Lufträume voneinander trennen können. Aber 
diese Trennung soll keine völlige sein; wir wollen ja bei steigen- 
dem oder fallendem Druck beobachten. Die Kommunikation muß 
also gedrosselt werden und zwar so, daß wir noch Luft aus der 
Pumpe in die Manschette übertreiben oder umgekehrt aus ihr 
in die Pumpe zurückholen können, daß aber andererseits die ein- 
zelne rasche pulsatorische Druckschwankung sich nicht mehr in 
wahrnehmbarer Weise in den Pumpenraum fortpflanzt. Weit 
offene Kommunikation dagegen brauchen wir während des ersten 
Aufblasens der Manschette und nachher wieder, wenn es gilt nach 
beendeter Messung den Arm möglichst rasch vom Druck zu be- 
freien. Endlich müssen wir imstande sein die Kommunikation 
völlig aufzuheben, wenn wir den Druck in der Manschette auf 
genau gleicher Höhe festhalten wollen, oder wenn wir nach Er- 
schöpfung des in der Pumpe vorhandenen Luftvorrats neue Luft 
in diese einsaugen wollen ohne die Manschette zu entleeren, z. B. 
dann, wenn ausnahmweise ein einziger Pumpenstoß zur Füllung 
der Manschette nicht genügt. 

Der den Verkehr zwischen Pumpe und Manschette regelnde 
Hahn muß also drei Möglichkeiten bieten: ungehinderte Kommuni- 
kation, völlige Trennung und gedrosselte Kommunikation; er muß 
drei Stellungen einnehmen können, die wir als Offen, Geschlossen 
und Halboffen bezeichnen. Ein zweiter kleiner Hahn ist nötig, 
um den Pumpenraum mit der Außenluft in Verbindung zu setzen 
oder von ihr abzuschließen. Erwünscht ist es ferner die Drosse- 
lung regulieren zu können. Denn bei Messungen an dicken Gliedern, 
etwa am Oberschenkel, ist eine geringere Drosselung angebracht 
als bei dünnen Gliedmaßen wie Vorderarm oder Handgelenk. Über- 
haupt ist für Forschungszwecke die volle Beherrschung dieser 
wichtigen Versuchsbedingung erforderlich. 

Zur Handhabung der Pumpe muß eine Hand genügen, da die 
andere anderweitig benötigt wird. Sämtliche Hahnstellungen müssen 
mit einer einzigen Fingerbewegung herzustellen sein. Der Unter- 
sucher muß auf ihnen spielen können wie der Klavierspieler auf 
seiner Tastatur, und sofort muß der richtige Ton erklingen. Auch 
soll die Handhabung möglichst einfach und leicht erlernbar sein. 
Dies gilt insbesondere für den Fall, daß die Kurve der Oszillationen 


Eine neue Pumpe zur Blutdruckmessung aın Menschen. 215 


graphisch registriert wird (Treppenkurve). Hierbei hat der Unter- 
sucher auf so viele andere Dinge zu achten, daß die Druckerzeugung 
seine Aufmerksamkeit nicht auch noch beanspruchen darf. 


Aus diesen Erwägungen heraus hatte ich bereits 1906 meine 
damalige Pumpe gebaut (Archiv f. exp. Path. u. Pharm. Bd. 55, 
S.416) und dieselbe hat mir jahrelang die besten Dienste geleistet. 
Aber sie war nicht frei von Mängeln. Um die Handhabung zu 
erlernen, bedurfte es einiger Übung, da die Feststellung des großen 
Hahns in den verschiedenen Stellungen besondere Griffe erforderte. 
Das die Drosselung besorgende Kapillarröhrchen verstopfte sich 
manchmal und war dann schwer zu reinigen, und außerdem war 
es in einem der Vergänglichkeit ausgesetzten Gummischlauch mon- 
tiert. Endlich bestand keine Möglichkeit zur Abstufung der 
Drosselung außer durch Einsetzen einer anderen Kapillare. 


Alle diese Mängel sind durch das neue Modell, über welches 
ich jetzt berichten will, überwunden. Zwei Anschläge und eine 
Einschnappvorrichtung stellen den großen Hahn in jeder der drei 
Arbeitsstellungen von selber fest, die Handhabung ist daher die 
denkbar einfachste. Alle Gummiteile sind beseitigt. Die Drosse- 
lung ist mittelst einer Regulierungschraube leicht nachstellbar und 
beliebig abstufbar. Auch ist der Pumpengriff handgerechter ge- 
arbeitet. Das neue Modell scheint mir tatsächlich alle Anforde- 
rungen zu erfüllen, die man zu stellen berechtigt ist. 

Demgemäß kommt nun die Überlegenheit der Pumpe über das 
Gebläse voll zur Geltung. Mit der Pumpe können wir die er- 
wünschte Druckhöhe oder Druckänderung nicht nur schneller her- 
stellen, sondern auch sicherer und genauer, da wir den Erfolg 
besser in der Hand haben. Daher ist die Messung nicht nur 
rascher erledigt, sondern auch angenehmer und weniger ermüdend 
in der Ausführung, zudem wohl auch leichter zu erlernen; die 
Meßergebnisse sind schärfer und zuverlässiger. Wer einmal mit 
dieser Pumpe gearbeitet hat, wird, glaube ich, nicht mehr zum 
Gebläse oder zu irgendeinem anderen Druckerzeugungsinstrument 
zurückkehren wollen. 

Endlich sei noch ein letzter Vorzug der Pumpe vor dem Ge- 
bläse hier kurz erwähnt. Wenn man an der Kolbenstange eine 
Skala anbringt, so kann man den Weg des Kolbens und damit das 
in die Manschette übergetriebene Luftvolumen daran ablesen. Die 
Ermittlung der zwecks Kompression der Arterie benötigten Luft- 
menge ist allerdings heute in der Blutdruckmessung nicht üblich, 
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aber auf Grund von heute noch nicht veröffentlichten Versuchen 
vermute ich, daß darin bald ein Wandel eintreten wird. 

Allerdings hat unsere Pumpe einen Nachteil gegenüber dem 

Gebläse. Sie ist wesentlich größer und läßt sich nicht in die 

Rocktasche stecken. Sie ist daher vorzugsweise für den Gebrauch 

in der Sprechstunde oder im 

Krankensaal und im Laborato- 

rium geeignet. Und sie ist 


ferner wesentlich teurer. Aller- 

⁄ dings vielleicht nur in der 

D EH ® Anschaffung, während sie bei 
| IS längerem Gebrauch sich mög- 


licherweise sogar als billiger 
herausstellen mag. Denn im 
Gegensatz zu dem rasch ver- 
gänglichen Gummiballon und 
Gummiventil ist die Pumpe 
ganz aus Metall gearbeitet 
und bei guter Behandlung un- 
begrenzt haltbar. 

Die Pumpe wird ebenso 
wie die anderen von mir kon- 
struierten Apparate zur Blut- 
druckmessung am Menschen 
hergestellt von der Firma 
Bosch & Speidel in Jungingen 
(Hohenzollern) und vertrieben 
von der Firma F. L. Fischer in 
Freiburg (Breisgau), Kaiser- 
straße 113. Käufer wollen sich 
nur an die letztgenannte Firma 
wenden. Ich gebe nun eine 
nn. kurze Beschreibung und Ge 
brauchsanweisung unter Hin- 
weis auf die Abbildungen. 








Abb. 1. Handhabung der Pumpe. 


2. Bau und Handhabung. Die Pumpe besteht aus einem 
Pumpenzylinder von etwa 45 cm Höhe und 2!/), cm Durchmesser. 
Sie ähnelt also in der Form den großen Fahrradpumpen. Wie 
diese wird sie beim Gebrauch auf den Boden gestellt und dadurch 
fixiert, daß man den rechten Fuß mit dem Ballen auf den am 
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unteren Ende gelenkig eingefügten Stahldrahtbügel setzt. Die 
Pumpe kommt dabei neben die Fußspitze zu stehen. 


Die Kolbenstange ist hohl und dient zugleich als Luftleitung. 
Am Griff der Kolbenstange sind die beiden Hähne angebracht. 
Der kleine Hahn dient zur Herstellung der Kommunikation mit 
der Außenluft. Der große Hahn dient dazu, die Verbindung des 
Pumpenraums mit dem Hohlraum der Manschette herzustellen oder 
zu unterbrechen. Er kann die Stellungen Offen, Halboffen und 
Geschlossen einnehmen. Beide Hähne sind offen, wenn der Hebel 
des Hahns hoch, geschlossen, wenn er tief steht. (Merke: oben — 
offen, unten — zu). Der Pumpenkolben und die Hähne sollen 
dicht schließen und doch leicht beweglich sein. Insbesondere soll 
der Gang des Kolbens durch die ganze Länge des Pumpenrohrs 
durchaus gleichmäßig und stoßfrei sein. 


Die Pumpe wird ausschließlich mit der rechten Hand bedient. 
Dabei darf man aber den Griff nicht in die volle Faust fassen. 
Vielmehr sind die vier Finger in nahezu gestreckter Haltung mit 
den Vordergliedern in die große seitlich hochgewölbte Platte des 
Griffes einzulegen, während der Daumen gegen diese von unten 
gegengelegt wird. Auf diese Weise wird eine leichte, feinfühlige 
Handhabung ermöglicht. Man arbeitet aus dem Handgelenk und 
nicht nur aus Ellenbogen und Schulter. Wer die Schreibversuche 
von Patienten mit versteiftem Handgelenk kennt, weiß den Unter- 
schied zu würdigen. Besonders bei graphischer Registrierung ist 
eine feinfühlige Druckregulierung zwecks Erzielung gleichmäßiger 
Kurven wichtig. 


Der Daumen verläßt seine Stellung unten an der Griffplatte 
nur vorübergehend, um die Hähne umzustellen, was durch einen 
leichten Schlag auf den betreffenden Hebel bewirkt wird. 


Über den Vollzug der gewöhnlichen Messung darf ich mich 
wohl kurz fassen und das Meiste als bekannt voraussetzen. Nachdem 
die Manschette am Oberarm des Patienten angelegt, das Tonometer und 
die Pumpe in Stellung gebracht und alle drei Instrumente miteinander 
verbunden sind, wird zunächst Luft geschöpft, d. h. der Griff ganz 
hochgezogen, wobei beide Hähne offenstehen. Dann wird der kleine 
Hahn geschlossen und mit einem Schlag der Kolben so weit nieder- 
gedrückt, daß der Druck im System auf die ungefähre Höhe des Blut- 
drucks steigt. Nun stellt man den großen Hahn auf Halboffen und, in 
laugsamem Tempo den Griff noch weiter niederdrückend oder ihn um- 
gekehrt wieder steigen lassend, spielt man über die Grenzen der großen 
Oszillationen herüber und hinüber, bis man sich von ihrer Lage und 
damit von der Höhe des diastolischen und systolischen Blutdrucks über- 
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zeugt hat. Nach so vollendeter Messung werden beide Hähne rasch ge- 
öffnet, so daß der Patient vom Druck befreit ist. 

Bei richtig angelegter Manschette kommt es nur ganz ausnahms- 
weise vor, daß der eine Pumpenstoß nicht ausreicht um die Manschette 
zu füllen.» Dann muß man ein zweitesmal Luft schöpfen, wobei man 
den großen Hahn ganz geschlossen, den kleinen geöfinet hält. Ferner 
schließt man den großen Hahn, wenn man den Druck eine zeitlang völlig 
konstant halten will, um Regelmäßigkeit und Rhythmus des Pulses zu 
studieren. 


3. Technische Einzelheiten: a) Bau der Drosse- 
lung. Besonders bemerkenswert und neu gegenüber meinem 
früheren Modell sind die Drosselung und die Feststellung des 
großen Hahns. Wir besprechen zuerst die Drosselung. Bei der 
Hahnstellung Halboffen macht die Luft innerhalb des Hahnkörpers 
einen längeren Weg und hat auf diesem eine in der Achse des 
Hahns gelegene Bohrung zu passieren, in der ein eingeschliffner 
Kegel (Konus) liegt, der in der Achse der Bohrung vor- und zurück- 
geschoben werden kann. Wird er möglichst tief in diese hinein- 
geschoben, so verschließt er sie fast luftdicht, wird er etwas herausge- 
schoben, so erweitert sich der kapillare Spalt zwischem dem Kegel 
und der Wand der 
Bohrung, durch welchen 


"E die Luft hi n 
W. si u Der ds indurchtrete 


Br Ze kann. Die Weite dieses 
| Spaltes läßt sich aufs 


Federn der Feststell- feinste regulieren. Die 
Rn Regulierung geschieht 
mit Hilfe einer Stell- 

Großer Hahn schraube, welche den 
Kegel in die Bohrung 

preßt, und einer Schrau- 

Kieiner Haka benfeder (sog. Spiral- 
feder, welche an der 
anderen Stirnseite des 
Kegels angreifend ihn 
in umgekelırter Richtung 
und aus der Bohrung 
herauszudrängen sucht. 
Um eine möglichst feine 
Pumpenrohr Regulierung zu erzielen, 
ist der Gang der Stell- 


Abb. 2, Oberer Teil (Kopf) der Pumpe. schraube sehr flach, die 
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Seitenneigung des Kegels sehr steil gewählt. Als luftdichter Abschluß 
der Drosselkammer — so können wir die axiale Ausbohrung des 
Hahnkörpers bezeichnen, in welcher die erwähnten kleinen Teile 
sich befinden — dient eine Abschlußscheibe, welche mit einem 
Lederring unterlegt auf einem ringförmigen Sitz ruht, auf den sie 
durch die darüber geschraubte Verschlußkappe aufgepreßt wird. 
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Abb. 3. Senkrechte Schnitte durch den oberen Teil (Kopf) der Pumpe, um den 
Bau der Drosselung und der Feststellvorrichtung zu zeigen. Großer Hahn in 
Stellung Halboffen, der Weg der Luft ist durch Pfeile angedentet. 


k Kegel, s Stellschraube, a Abschlußscheibe, d Verschlußkappe (Deckel), 
r Schraube, welche zwecks gründlicher Reinigung der Rohrleitungen ausgeschraubt 
werden kann. Punktierte Flächen: Leder. f Federn der Feststellvorrichtung. 


b) Wir gehen zur Prüfung und Justierung der Dros- 
selung über. Die Drosselung soll Luft von der Pumpe in die 
Manschette und umgekehrt durchlassen, aber sie soll die pulsatori- 
schen Oszillationen nicht durchlassen. Dieser doppelten Aufgabe 
gemäß prüfen wir sie in doppelter Weise, erstens auf ihre Durch- 
lässigkeit, zweitens auf ihre Undurchlässigkeit. Zwecks ersterer 
Prüfung verfahren wir folgendermaßen: Pumpe und Tonometer 
werden statt mit der Manschette mit einer leeren Flasche ver- 
bunden von 1 Liter Inhalt. Dann wird in das System Luft ein- 
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gepumpt und der große Hahn geschlossen, der kleine Hahn ge- 
öffnet. Man überzeugt sich, daß der Druck nicht absinkt, daß das 
System also luftdicht ist. Sodann wird der große Hahn auf Halb- 
offen gestellt, so daß die komprimierte Luft in der Flasche durch 
die Drosselung hindurch entweichen kann. Man beobachtet das all- 
mähliche Absinken des Druckes mit der Sekundenuhr vor sich und 
notiert die Zeit, welche gebraucht wird, damit der Druck auf die 
Hälfte des ursprünglichen Betrages absinkt, also beispielsweise 
von 100 auf 50, oder von 160 auf 80, von 80 auf 40, von 40 auf 
20, von 20 auf 10. Hat man keine Literflasche zur Hand, so kann 
man jede andere große Flasche benützen. Die gebrauchte Zeit ist 
dem Inhalt der Flasche proportional. 

Wir nennen diese Zeit die Halbwertzeit und geben sie in 
Sekunden/Liter an. Name und Begriff der Halbwertzeit ist neuer- 
dings durch die Lehre von der Radioaktivität bekannt geworden. 
Die Umwandlung der radioaktiven Substanzen erfolgt nämlich 
nach einer Exponentialgleichung, welche formal fast genau mit 
jener übereinstimmt, nach welcher eingepreßte Luft aus einem Be- 
hälter oder Flüssigkeit aus einem Windkessel durch eine kapillare 
Strecke entweicht. Doch würde es zu weit führen, die betreffende 
Formel hier zu entwickeln und zu diskutieren. 

Die Drosselung soll nun zweitens so eingestellt sein, daß sie 
‘ das Hinüberschlagen der pulsatorischen Schwankungen in den 
Pumpenraum verhindert. Um sich zu überzeugen, daß sie dies 
tut, kann man auf zweierlei Weise vorgehen. Das einfachere aber 
weniger genaue Verfahren ist folgendes: Man legt den Apparat 
in üblicher Weise einem Patienten an und stellt den Druck so 
ein, daß die Oszillationen der Tonometernadel maximal sind. Nach- 
dem man durch nochmaliges Luftschöpfen den Pumpenraum mög- 
lichst weit gemacht hat, stellt man nun den großen Hahn ab- 
wechselnd bald auf Geschlossen und bald auf Halboffen und be- 
obachtet, ob dadurch die Größe der Oszillationen sich ändert. 
Werden sie bei der Stellung Halboffen kleiner, so ist diese 
Dämpfung auf Rechnung des Pumpenraums zu setzen, die Drosse- 
lung also ungenügend. 

Die feinere Prüfung ist folgende: Man ergänzt die übliche 
Zusammenstellung der Instrumente (Manschette, Tonometer, Pumpe) 
dadurch, daß man in die zum Tonometer führende Schlauchstrecke 
einen Hahn einschaltet oder eine gut schließende Schlauchklemme 
übersetzt, die zunächst geöffnet bleibt, ferner an dem freien Ende 
des kleinen Hahns einen Schlauch anbringt, der unter Vermittlung 


Eine neue Pumpe zur Blutdruckmessung am Menschen. 221 


eines Dreiwegs sich in zwei weitere Schlauchwege gabelt, von 
denen der eine ins Freie führt, der andere zum Tonometer zurück- 
leitet. Letzterer Weg ist zunächst durch eine Schlauchklemme 
abgesperrt, letzterer offen. Nun wird die Manschette in üblicher 
Weise angelegt und Druck erzeugt bis die Oszillationen maximal 
sind. Dann wird der Weg ins Freie geschlossen, die Verbindung 
des Tonometers mit dem kleinen Hahn und dieser selbst geöffnet, 
endlich die direkte Verbindung des Tonometers mit der Manschette 
abgesperrt. Man beobachtet nun ob die Tonometernadel noch 
pulsatorische Schwankungen zeigt. Ist das der Fall, so können 
sie bloß durch den Umweg über die Drosselungsstelle in das 
Tonometer gelangt sein, beweisen also (wenn sie erheblich sind) 
eine zu große Durchlässigkeit derselben. Vorausgesetzt natürlich, 
daß die direkte Verbindung wirklich vollkommen unterbrochen 
ist, wovon man sich dadurch überzeugt, daß man vorübergehend 
den kleinen Hahn schließt, wodurch die Oszillationen beseitigt werden 
müssen. Im Pumpenraum darf bei dieser Untersuchung im Gegen- 
satz zur vorher beschriebenen nur wenig Luft vorhanden sein, 
d. h. der Kolben muß tief stehen, wenn geringe die Drosselung 
passierende Pulsationen erkannt werden sollen. 


Wir machen nun diese Proben auf das Hindurchschlagen oder 
Verlöschen der pulsatorischen Schwankungen ebenso wie die zuvor 
besprochene Messung der Halbwertzeiten bei verschiedenen Jus- 
tierungen der Drosselung, d. h. verschiedenen Stellungen der er- 
wähnten Stellschraube und schreiben die Ergebnisse in einer 
Tabelle wie umstehend zusammen. Diese gibt uns dann übersicht- 
liche Auskunft über die Eigenschaften der verschiedenen Drosse- 
lungsstufen und läßt uns erkennen, welche Stufen für die Messung 
zweckmäßig sind. Wir sehen folgendes: 


Eine Halbwertzeit von etwa 25 Sekunden/Liter ist besonders 
zweckmäßig. Doch auch bei einer bis etwa zum doppelten Betrag 
vermehrten Halbwertzeit macht sich die Drosselung noch nicht 
als wesentliche Erschwerung der Messung bemerkbar. Vielmehr 
erst dann, wenn die Halbwertzeit 60 Sekunden/Liter übersteigt, 
bedarf es deutlich längerer Zeit und größeren Kraftaufwandes als 
sonst, um den Druck in der Manschette bei halboffenem Hahn zu 
mehren oder zu mindern. 

Um die Drosselung zu regulieren schraubt man die Verschluß- 
kappe des großen Hahns ab, nimmt die Abschlußscheibe weg und dreht 


die dann sichtbar werdende Stellschraube mittels eines Schraubenziehers 
etwas tiefer hinein, wenn die Halbwertzeit vergrößert, etwas heraus, 
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wenn sie verringert werden soll. Eine Drehung um !/,, Vollkreis — 
221|) bewirkte bei dem in der Tabelle mitgeteilten Versuch innerhalb 
des für die übliche Messung in Betracht kommenden Bereiches eine 
Veränderung der Halbwertzeit um etwa 10 seojliter. 

Zur Erläuterung der Tabelle diene folgendes: Der erste Stab gibt 
die Stellung der Stellschraube an in Bruchteilen einer ganzen Umdrehung, 
von einer Ausgangsstellung Null an gerechnet, bei welcher der Spalt 
zwischen Kegel und Wand der Bohrung sehr gering aber nicht ganz 
verschwunden war. Vor jeder neuen Beobachtung wurde die Schraube 
um !/, Umdrehung, innerhalb des mittleren Bezirkes aber nur um ! 
Umdrehung verstellt. Der zweite Stab gibt die beobachteten Halbwert- 
zeiten, jeweils als Mittel aus einer größeren Zahl von Einzelablesungen 
errechnet. Der dritte Stab gibt die Unterschiede der Halbwertzeiten, 
der vierte diese Unterschiede bezogen auf eine ganze Umdrehung. Man 
sieht, daß innerhalb eines größeren Bezirkes die Unterschiede annähernd 
konstant und zwar etwa gleich 10 Sek. für !/,, Umdrehung sind, wäh- 
rend sie bis dorthin ständig abnehmen und von dort ab zunächst aber- 
mals rasch abnehmen, dann wieder etwas ansteigen. Berechnet man, 
wie das in den folgenden Stäben geschieht, die Unterschiede des auf 
eine volle Umdrehung bezogenen reziprokeu Wertes der dritten Wurzel 
der Halbwertzeiten, so erhält man annähernd konstante Werte für den 
ersten Bezirk, d. h. für enge Spaltstellungen. Es ist anzunehmen, daß 
hierbei die Luft in parallelen Schichten gleitet so wie das bei Ableitung 
des Poiseuille'’schen Gesetzes angenommen wird. Bei breiterem Spalt 
tritt dann gemäß den bekannten Lehren der Hydraulik Wirbelbildung 
und damit eine theoretisch schwer zu erfassende Unregelmäßigkeit der 
Strömung ein. 

Ich bemerke, daß meine Meßzahlen keinen Anspruch auf große 
Genauigkeit machen können. Dazu waren die Einstellungen der Stell- 
schraube, die nur nach dem Augenmaß geschahen, unter Ausnutzung 
der Tatsache, daß der Hebelausschlag nach oben wie nach unten 45% 
beträgt, zu wenig genau. Durch Aufkleben eines Teilkreises auf die 
Stellschraube würde man hier bessern können. Auch wurden die Tem- 
peraturschwankungen nicht in Rechnung gestellt. Die auffallende Zu- 
nahme der Halbwertzeit bei Erweiterung des Spalts von 11/ auf 1!/, 
Umdrehungen ist jedoch kein Beobachtungsfehler; ich habe sie bei dem 
von mir untersuchten Exemplar immer wieder erhalten. 


c) Die Feststellvorrichtung des großen Hahns für die 
Stellung Halboffen besteht aus zwei symmetrischen, aus dünnem 
Blech geschnittenen Federn, welche mit der breiten Basis zu- 
sammenhängend unter der Griffplatte festgemacht sind und von 
da dreieckförmig sich verjüngend bis zum großen Hahn hinab- 
reichen. Dort sind die beiden freien Enden abgewinkelt und zu 
Schneiden gebogen, welche in entsprechende Nuten der Unterlags- 
scheibe des großen Hahns einschnappen, wenn dieser auf Halboffen 
steht. Ich passe die Federung so ab, daß es eines Druckes von 
etwa 120—160 g an der Spitze des Hahnhebels bedarf, um den 


224 v. RECKLINGHAUSEN 


Hahn abwärts oder aufwärts aus der Stellung Halboffen herauszu- 
holen, während ein Druck von etwa 40 g nötig ist, um ihn sonst 
zu bewegen. Auf letzteren Druck wird auch der kleine Hahn 
abgestellt. Diese Abpassung der Beweglichkeit erscheint mir be- 
sonders angenehm. Doch kann man auch anderen individuellen 
Wünschen Rechnung tragen. Die Stellungen Offen und Geschlossen 
werden in üblicher Weise durch Anschlag festgelegt. 

4. Instandhaltung. Wer dauernd Freude an seiner Pumpe 
erleben will, muß dafür sorgen, daß Kolben und Hähne immer dicht 
bleiben und zu diesem Zweck gelegentlich neu gefettet werden. 
Undichtheit des ledernen Kolbens erkennt man daran, daß der 
Kolben, wenn man ihn bei geschlossenen Hähnen kräftig in das 
Pumpenrohr hineindrückt und dann losläßt, nicht mehr von selbst 
in die Ausgangsstellung zurückfedert. Um die Undichtheit zu be 
seitigen, muß man den Kolben aus dem Pumpenzylinder nach 
Öffnung des Verschlußdeckels herausziehen und das Leder des 
Stempels mit etwas Vaseline gut durchkneten. Der Kolben soll 
ferner so leicht im Pumpenrohr laufen, daß er bei offenen Hähnen 
hochgezogen und dann losgelassen von selber bis in die tiefste 
Stellung hinabsinkt und so ebenmäßig, daß er die ganze Bahn mit 
gleicher Geschwindigkeit durchläuft. 

Auch die Hähne werden mit der Zeit undicht, Bei Undicht- 
heit des großen Hahnes beobachtet man, daß, wenn man Mano- 
meter und Pumpe miteinander verbindet und Druck erzeugt und 
dann den großen Hahn schließt, den kleinen Hahn öffnet, der 
Druck im Manometer rasch absinkt. Man muß dann noch unter- 
suchen, ob die undichte Stelle nicht im Manometer oder der 
Schlauchleitung gelegen ist, zu welchem Zweck man den aus der 
Pumpe abführenden Schlauch zukneift und zusieht, ob das Ab- 
sinken jetzt aufhört oder noch fortdauert. Volle Sicherheit über 
etwaige Undichtheit der Hähne erhält man, wenn man den ganzen 
Pumpengriff unter Wasser taucht, nachdem man zuvor Druck im 
System erzeugt hat. Jede undichte Stelle verrät sich durch her- 
vorperlende Luftblasen. Dabei ist das Einsaugen von Wasser in 
die Pumpe streng zu vermeiden, also ein Überdruck in derselben 
während des Eintauchens festzuhalten. Ganz geringe Undichtig- 
keit bei hohem Druck schadet übrigens nichts, scheint sogar un- 
vermeidlich, falls die Hähne leicht spielen sollen. 

Die Hähne werden gleichfalls mit Vaseline gefettet nach vor- 
heriger Reinigung. Ein Überschuß von Vaseline ist zu vermeiden, 
weil sonst die Bohrungen verkleben. 
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Die Regulierung der Hähne geschieht mittelst Stellmutter und 
Gegenmutter. Der Ungeübte wird das Reinigen, Fetten und 
Stellen der Hähne am besten dem Mechaniker überlassen. 

An den Kegel der Drosselung darf kein Fett gebracht werden. 
Im übrigen ist bei der Drosselung nicht sowohl Undichtwerden 
als vielmehr das Gegenteil: Abnahme der Durchlässigkeit infolge 
von Verstopfung mit Staub und Fettteilchen zu befürchten. So- 
bald man bemerkt, daß die Erhöhung oder Erniedrigung des Drucks 
in der Manschette bei der Hahnstellung Halboffen erschwert ist, 
prüfe man in der zuvor beschriebenen Weise die Drosselung durch 
Feststellung der Halbwertzeit und reguliere neu, falls der ge- 
fundene Wert nicht mehr der richtige ist. 

Um Verschmutzung der Hähne und der Drosselung möglichst 
zu vermeiden, empfiehlt es sich die Pumpe stets mit geschlossenen 
Hähnen aufzubewahren und außerdem über die freie Öffnung des 
kleinen Hahns, durch welche ja die Luft ins System eingesogen 
wird, ein Stückchen Tuch überzubinden, welches die gröberen 
Staubteilchen zurückhält, zumal wenn man noch etwas Watte in 
dasselbe einschlägt. 
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Aus der Fakultätsklinik für innere Krankheiten des Leningrader 
medizinischen Instituts. (Vorstand: Prof. G. Lang.) 


Über Monocyten-Makrophagen im peripheren Blut kei 
einigen Infektionskrankheiten. 
Von 


F. W. Kartaschowa. 
(Mit 6 Abbildungen.) 


Unsere Beobachtungen erstrecken sich ausschließlich auf eine 
bestimmte Monocytengruppe, die sich bei einigen Infektionskrank- 
heiten im peripheren Blut findet. In der einschlägigen Literatur 
der letzten Jahre werden diese Zellen oft auch als Makrophagen 
bezeichnet. Wie aus der nun folgenden Beschreibung zu ersehen 
ist, unterscheiden sich diese Zellen wesentlich von den gewöhn- 
lichen Monocyten des normalen Blutes. 

Die Makrophagen des peripheren Blutes sind im Laufe der 
letzten 50 Jahre von verschiedenen Forschern beschrieben worden. 
doch bleibt die Frage über ihre Entstehung trotz der verhältnis- 
mäßig ausgedehnten Literatur unentschieden. Von den verschie- 
denen Verfassern werden sie bald große Lymphocyten, bald Endo- 
thel- oder Endothelioidzellen, Histiocyten oder Makrophagen genannt. 
Die vielen Namen bei der umstrittenen Abstammung machen diese 
Zellen eigentlich namenlos. Auffallend ist es auch, wie verschie- 
den die Makrophagen abgebildet werden. Bei einem Vergleich 
der Tafeln von Netousek 1913 und Weil 1920 mit dem Mikro- 
photogramm von Seyderhelm 1923 taucht trotz der Ähnlichkeit 
der abgebildeten Zellen auch die Frage über ihre Unterschiede auf. 

Wir beobachteten die fraglichen Zellen in trockenen gefärbten 
Ausstrichpräparaten, für die das Blut auf gewöhnliche Weise aus 
der Fingerbeere von Patienten mit- Malaria, Febris recurrens, 
Febris exanthematica und Endokarditis gewonnen wurde. 

Die Makrophagen schließen sich der Gruppe der Monocyten 
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an, doch ist ihre Größe eine sehr verschiedene: die kleinsten sind 
den Lymphocyten gleich, die größten übertreffen die normalen 
Monocyten um ein bedeutendes; es sind wahre Riesen unter den 
Blutzellen, die einen Durchmesser von 60—70 u erreichen. So 
große Zellen mit Vakuolen im Protoplasma und Pseudopodien wer- 
den im gefärbten Ausstrichpräparat beiRekurrens und Malaria 
angetroffen. Der Zellkern ist exzentrisch gelegen, er ist bohnen- 
förmig oder oval, zuweilen zweiteilig. Die Riesenmonocyten er- 
weisen sich als Makrophagen und Phagocyten, welche rote und 
weiße Blutkörperchen, Rekurrensspirillen und Malariaparasiten auf- 
nehmen. Diese Zellen sind auf Fig. 1 u. 2 abgebildet. Die Zahl 





Fig. 1.') (Malaria.) Abb. 2 zeigt einen Fig. 2. Abb. 1, 2 und 3 zeigen 
Makrophagen, der eben zerfallende Monocyten - Makrophagen, die bei 
Malariaparasiten aufgenommen hat. Recurrens in Blutausstrichen vor- 
Abb. 1 u. 3 zeigen typische Makro- kommen. 


phagen, die bei Malaria in Blutaus- 
strichen angetroffen werden. 


der Makrophagen im Blut bei Malaria und Rekurrens auf der Höhe 
des Anfalles und während des Schweißausbruches, wobei in der 
Regel eine numerische Zunahme derselben beobachtet wurde, über- 
stieg nicht 12—14 °/,. 

In seiner Arbeit „Der blutbildende Apparat bei Dysenterie“ 
(1924) weist F. F. Syssojew darauf hin, daß der retikulo-endo- 
theliale Apparat sich nicht nur bei Dysenterie, sondern auch bei 
allen andern Infektionskrankheiten in einem Reizzustand befindet 
und bei der Abwehr des Organismus gegen die Infektion eine 
große Rolle spielt. Zellen des retikulo-endothelialen Apparates 


1) Alle auf den Figuren abgebildeten Monocyten-Makrophagen wurden von 
einer Künstlerin nach Zeiß apochr. Hom. Imm, 2 Okul. VI gemalt. Auf Fig. 5 
sind alle Zellen auf das Doppelte vergrößert. 

15* 
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hat er bei Rekurrens im Zustande erhöhter Tätigkeit in der Milz 
und im Knochenmark gesehen, er hält sie für vollkommen identisch 
mit den Zellen in unseren Blutpräparaten von Rekurrenspatienten, 
welche er durchzusehen die Liebenswürdigkeit hatte. Dieselben 
Gebilde hat auch O.P. Bykowa (1922) in der Milz bei Rekurrens 
angetroffen. Durch diese histologische Untersuchungen wird der 
Entstehungsort dieser Riesenzellen, die bei Rekurrens ins periphere 
Blut gelangen, festgestellt. Wir sind berechtigt, eine analoge 
Annahme auch für die Makrophagen bei Malaria zu machen. 

Zum Studium der Makrophagen im peripheren Blut von Pa- 
tienten mit Endokarditis und Febris exanthematica be- 





Fig. 3. Abb. 1, 2, 4 und 5 typische Fig. 4. Abb. 1, 2, 4 und 5 typische 
Monocyten-Makrophagen bei Fleck- Makrophagen bei Endokarditis; Abb. 4 
fieber. Abb. 3 Zelle mit Kernmitose. und 5 stellt die selteneren Zellen dar. 


nutzten wir sowohl Blutpräparate aus der Fingerbeere, als auch 
Präparate M.D. Tuschinsky’s — Blutausstriche aus dem Obr- 
läppchen, das vorher gerieben wurde (Bittorf’sches Phänomen). 
Diese Präparate gewannen für uns eine besondere Bedeutung, denn 
fast immer ließ sich in ihnen eine solche Fülle und Verschieden- 
artigkeit der in Betracht kommenden Zellen nachweisen, wie wir 
sie nicht in 10 und mehr Präparaten auffanden, die aus der Finger- 
beere derselben Patienten gewonnen waren. Bei Endokarditis 
und Febris exanthematica kommen sowohl Makrophagen vor, die 
die Größe von Lymphocyten aufweisen, als auch solche, die die 
gewöhnlichen Monocyten um das 2—4fache übertreffen. Vor allem 
fallen hier lang ausgezogene Zellen mit schmalem Protoplasmasaum 
auf, die an eine Flamme oder ein Oval erinnern (Fig. 4, Abb. 1 
und Fig. 3, Abb. 2). Seyderhelm vergleicht diese Zellen mit 
Spindeln, da sie zuweilen eine Anschwellung in der Mitte und Ver- 
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‚ jüngungen an den Enden aufweisen (Fig. 5, Abb. 7), Der Kern 
liegt am Ende der Zelle, er ist von einem schmalen Protoplasma- 
streifen umsäumt, ähnlich einem Fingernagel. Die Gestalt des 
Kernes ist eine bohnenformige oder ovale, das zarte Chromatinnetz 
weist eine verwischte Struktur von degenerativem Charakter auf. 
Wenn das Protoplasma viele 
Vakuolen enthält, nimmt es eine 
zarte Färbung an (bei Giemsa- 
färbung). Oft enthält es eine 
gröbere Granulierung, die sich 
wie der Kern färbt, oder sie 
ist zart, wie hingehaucht, bei 
Giemsafärbung an die azuro- 





Fig. 5. Abb. 1, 


2 Anhäufung von Fig. 6. Abb. 2 und 3 Makrophagen 


Endothelzellen als Synzytium. Abb. 3 


4 und 5 isolierte Endothelzellen. 

Abb. 6 und 7 seltene spindelförmige 

und mit Fortsätzen versehene Zell- 
typen. 


mit pyknotischen Lymphocytenkernen 
und Abb. 4 Makrophag mit pykno- 
tischem Polynuklearkern. Abb. 1 und 
5— zwei Zellen mit schmalem Proto- 
plasmasaum. 


phile Granulierung erinnernd.. Vom Zellprotoplasma zweigen sich 
Fortsätze und Pseudopodien ab. Nur in Blutpräparaten, die aus 
dem massierten Ohrläppchen gewonnen sind, treffen wir Zellen 
mit Fortsätzen an. Der Kern und die Protoplasmastruktur dieser 
Gebilde unterscheidet sich in nichts von den eben beschriebenen 
(Fig. 4, Abb. 5 und Fig. 5, Abb. 6). 

In Blutpräparaten, die bei Endokarditis nach Massage des 
Ohrläppchens gewonnen wurden, kann man Anhäufungen von 
5—6 Zellen sehen, deren Verbindung wohl gelockert, aber nicht 
ganz gelöst ist. Ein solches Synzytium erscheint im Präparat als 
unregelmäßig geformter Gewebsfetzen, in dem die Kerne regellos 
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zerstreut sind und die Zellgrenzen nicht zu unterscheiden sind. 
Das Protoplasma des Synzytiums wird intensiv, aber nicht gleich- 
mäßig gefärbt, es ist vakuolisiert (Fig. 5, Abb. 1 u. 2). Hier wer- 
den auch einzelne Endothelzellen angetroffen, die polygonal, läng- 
lich, etwas abgerundet, scharfkantig erscheinen, kleinen, abge- 
rissenen Gewebsstücken ähnlich, die noch keine Zeit hatten, die 
endgültige runde Form losgelöster Einzelzellen anzunehmen. An 
diesen Zellen ist ihre syncytiale Abstammung besonders deutlich. 
In allen diesen verschieden geformten Zellen, kann man einge- 
schlossene Erythrocyten, pyknotische Lymphocytenkerne und auch 
Kerne von polymorphkernigen Zellen erkennen. 

Bei Endokarditis und Fleckfieber werden 1—4°/, Makrophagen 
im Blut aus dem Finger angetroffen. Wenn das Blut aus dem 
massierten Ohrläppchen gewonnen ist, betragen sie 20 —40 "/,. Nur 
in einem von A.M. Twerdynsky mir in liebenswürdiger Weise 
überlassenen Präparat konnten 72°, Makrophagen gezählt werden, 
trotzdem das Blut bei einem Fleckfieberkranken ohne Massage 
und aus der Fingerbeere gewonnen war. Das ist die größte von 
uns beobachtete Makrophagenzahl. Eine Zunahme der Makro- 
phagen wird beim Fleckfieber gewöhnlich gegen Ende der zweiten 
Krankheitswoche beobachtet. 

Netouse&k hat schon 1914 Anhäufungen von Endothelzellen 
im peripheren Blut bei Cholerakranken beobachtet. Er hat Syn- 
zytien gesehen, in denen bis 11 Zellkerne enthalten waren. Durch 
Einspritzung virulenter Mikrobenkulturen in die Vene von Versuchs- 
tieren (Meerschweinchen) erhielt er Anhäufungen von Endothel- 
zellen im peripheren Blut. 

Die histologischen Untersuchungen bei Fleckfieber und Endo- 
karditis stehen im vollem Einklang mit diesen Beobachtungen und 
Experimenten. In seiner Beschreibung der Endothelproliferation 
in den Gefäßwandungen bei Fleckfieber äußert sich L. W. Dawy- 
dowsky (1920) folgendermaßen: „Es läßt sich a priori schwer 
vorstellen, daß sich eine Kultur neu gebildeter Zellen im Gefäß- 
lumen nicht auch in der Morphologie des zirkulierenden Blutes 
spiegeln sollte.“ Über Endothelzellen im peripheren Blut bei 
Fleckfieber haben, soweit uns bekannt, Procher 1915, Schilling 
1917 und Tuschinsky 1918—1920 geschrieben. Auf den Mikro 
photogrammen aus M. D. Tuschinsky’s Dissertation, die noch 
nicht im Druck erschienen ist, kann man die verschiedenen Stadien 
der mitotischen Kernteilung bis zum Erscheinen von 2 Tochter- 
kernen verfolgen. 
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O. Heß (1922) spricht von einer Proliferation der Endotbelien 
in den kleinen Blutgefäßen auf Grund von histologischen Unter- 
suchungen an Schnitten aus dem Ohrläppchen bei Endocarditis 
lenta. 


Dieselben Veränderungen wurden auch in Schnitten aus dem 
Finger angetroffen. Die histologischen Untersuchungen wurden 
von Dietrich gemacht. 


Das Erscheinen von geschwänzten Zellen mit Fortsätzen im 
strömenden Blut bei Endokarditis muĝ wohl dadurch erklärt wer- 
den, daß Zellen aus dem perivaskulären Gewebe in das Blut ge- 
raten. Hier muß man an die Fibroblasten und ruhenden Wander- 
zellen A. A.Maximow’s denken. 


Die Verschiedenheit der Form der Monocyten, von denen hier 
die Rede ist, hängt nach F.F.Syssojew (l. c.) nicht von der 
Spezifität des Toxins, das bei der betr. Krankheit wirksam ist, ab, 
sondern von der Stärke seiner Einwirkung auf den retikulo-endo- 
thelialen Apparat. Die Zellen desselben geraten in das strömende 
Blut im Zustande erhöhter oder abgeschwächter Funktion und 
weisen dementsprechend verschiedene morphologische Eigenschaften 
auf. Von diesem Standpunkt aus kann die Einteilung der 4 In- 
fektionskrankheiten, von denen hier die Rede war, in 2 Gruppen 
nach den Eigenschaften und der Abstammung der Makrophagen 
im peripheren Blut etwas gekünstelt erscheinen, um so mehr, da 
sowohl die Zellen des retikulo-endothelialen Apparates, als die 
Endothelien der kleinsten Gefäße, wie die Histologie lehrt, zum 
selben Mesenchym gehören. Die Histologie weist aber auch auf 
den Reizzustand des retikulo-endothelialen Apparates bei Rekurrens 
und auf die Proliferation der Kapillarwandungen bei Fleckfieber 
und Endokarditis hin. Im kranken Organismus haben zweifellos 
alle Zellen unter der Intoxikation zu leiden, doch ist die Stelle 
der stärksten Wirkung, der Angriffspunkt, in einem Fall — der 
retikulo-endotheliale Apparat, im andern — die Kapillar- 
wandung. 


Aus diesem Grunde können bei jeder Infektionskrankheit im 
peripheren Blut einzelne Zellen angetroffen werden, die zu den 
beschriebenen Gruppen der Makrophagen gehören, doch werden die- 
jenigen vorherrschen, die der bestimmten Krankheit eigen sind, 
d. h. im einen Fall Monocyten- Makrophagen zentralen Ursprungs 
aus dem retikulo-endothelialen ApparatimengenSinn des Wortes (aus 
den blutbildenden Organen) — bei Febris recurrens und Malaria; 
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im andern Fall — Zellen peripheren Ursprungs aus dem Endothel 
der Wandung der kleinsten Blutgefäße — bei Febris exanthematica 
und Endokarditis. 
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Aus der Inneren Abteilung des städtischen Krankenhauses 
(Katharinenhospital) Stuttgart. 


(Direktor: Geh. San.-Rat Dr. K. Sick.) 


Untersuchungen über Reststickstoffgehalt des Blutes 
und seine Beziehung zur Urämie. 


Von 


Landesgewerbearzt Dr. med. H. Fischer, 
ehemaligem Oberarzt der Abteilung. 


Anläßlich der Untersuchuug der Nephritiden unserer Abteilung 
auf Reststickstoffwerte des Blutes kamen uns häufig solche zu Ge- 
sicht, welche trotz Fehlens jeglichen klinischen Zeichens der 
Urämie Rest-N-Werte von 60—100 mg in 100 ccm Blut oder 
Serum aufwiesen. Die Literaturangaben der letzten Jahre bezüg- 
lich Rest-N-Gehalt des Bluts und Urämie stimmten teilweise mit 
den von uns gemachten Erfahrungen überein, teils wurden aber 
wieder Werte von 36—45 mg bereits für leicht erhöht erklärt und 
darauf weitergehende Schlüsse aufgebaut (Cohn). Als Normalwerte 
werden von Volhard 20—40 mg festgelegt, Falta und Richter 
nennen 10—20 mg, als erhöhte Werte 80 mg im Gesamtblut, 117 
im Plasma. Siebeck gibt als oberste Grenze 50 mg in 100 
Serum (nüchtern), Hohlweg 60 mg an (zit. nach Siebeck). 
Uhlmann hält erst Werte von über 150 g für sehr bedenklich, 
bei darunter liegenden Werten seien bindende Schlüsse abzulehnen. 
Was die ausländischen Autoren, speziell Franzosen und Engländer 
anlangt, welche in. den letzten Jahren reichlich über ähnliche 
Fragen gearbeitet haben, so ist eine Vergleichung mit ihren Re- 
sultaten wegen anderer Begriffsbestimmung des Rest-N nnd anderer 
Methode sehr schwierig. Immerhin kann man nach Angaben von 
Carnot, Görard und Rathery mit einiger Vorsicht berechnen, 
daß sie Werte von 80—100 mg Rest-N in unserem Sinn noch für 
normal halten. 
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Im Zusammenhang hiermit kam auch die Frage der echten 
Urämie und Pseudourämie zur Überlegung, deren Bearbeitung be- 
sonders durch Volhard, Strauß, Osthoff, Pal, Lichtwitz, 
Falta und Richter, Siebeck u. a. geschehen war. Was wir 
selbst unter Urämie verstehen, deckt sich im wesentlichen mit den 
Ansichten Siebecks. Wir schließen uns seiner Vorsicht in der 
semiologischen und ätiologischen Deutung urämischer Erschei- 
nungen an. 


Um ein eigenes Urteil in diesen Fragen zu SE haben wir 
an einem größeren Material Untersuchungen auf Normalwerte bzw. 
ihre Erhöhung vorgenommen. Aus äußeren Gründen verzögerte 
sich die Veröffentlichung der bereits im Jahre 1920/21 angestellten 
Untersuchungen. 


Methodik: Verwendet Sarden nur Reagenzien der Fa. Merck-Darn- 
stadt. Wir bedienten uns der Methode der Enteiweißung nach Rohnsa- 
Michaelis und verwendeten 5 ccm Serum bzw. 10 ccm Blut; diese 
wurden mit ca. 150—200 cem dest. Wasser zum Sieden erhitzt, das 
Eiweiß wurde mit 5 ccın Liqu. ferri dialysat. ausgefällt, eine Messerspitze 
Magnesiumsulfat zur besseren Klärung und Abscheidung zugegeben. 
Darauf folgte Filtration und 2maliges Aufkochen des Rückstands mit 
ca. 50—80 ccm Wasser, nach ERS die Kjeldahl’sche N- Bestimmung 
nach folgender Methode. 


Das Filtrat würde mit 10 ccm konz. Schwefelsäure, die 200 g 
Phosphorsäureanhydrit im Liter enthält, mit einigen Glasperlen versetzt 
und bis zu-!glasklarem Rückstand verbrannt, Dieser wurde im Kolben 
mit ca. 200-300 ccm Wasser verdünnt, noch etwas Talkum zur sicheren 
Verhinderung des Siedeverzugs zugegeben, und mit 70 com 40 °/ iger 
Natronlauge versetzt. Das bei der Destillation übergehende Ammonisk 
wurde in 20 ccm n/lO Schwefelsäure aufgefangen und mit n/10 Natron- 
lauge zurücktitriert (Indikator: Dimethylaminoazobenzol). Beide Norma 
lösungen wurden öfters gegeneinander kontrolliert. 


Mehrfache Nachprüfungen am selben Blut, Serum und Plasma CH 
stets vollständige, bis auf das mg genaue, teils innerhalb + 1—3 mg 
schwankende, also für klinische Zwecke vollkommen genügende 
Übereinstimmung der Ergebnisse. Vielfache Versuche nach einer 
dem N-Wert nach bekannten Standardkost (Milch) zeigten keinen Unter- 
schied zwischen vorher und nachher entnommenem Blut; es wurde such 
auf die Entnahme zu einer bestimmten Tageszeit, bes. auf die Erhaltung 
von Nüchternwerten verzichtet, letzteres noch aus dem Grund, als das 
Blut pathologischer Fälle eben nach der an keine bestimmte Zeit zu 
bindenden Entnahme z. B. beim AderlaßB an den eben eingelieferten 
Urämischen benützt werden mußte. Die Untersuchungen wurden vor- 
genommen im ganzen an 130 Fällen mit 131 RN-Bestimmungen im Ge- 
samtblut, 140 im Serum und 46 im Plasma (durch Zusatz von Natrium- 
citrat erhalten, nach Umrechnung der hierdurch entstandenen Verdünnung 
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auf 100 com unverdünntes Blut; Hirudin stand uns leider nicht zur Ver- 
fügung); insgesamt wurden ca. 350- Rest N-Bestimmungen ausgeführt. 

Sämtliche Fälle wurden nach folgenden klinisch-praktischen 
Gesichtspunkten eingeteilt in: 

1. Normalfälle, d. h. solche, welche wegen ee 
Erkrankungen im Krankenh aus aufgenommen waren, deren Urin 
frei von Eiweiß und Formbestandteilen war und welche an Herz- 
und Gefäßsystem keinen auf Nephritis verdächtigen vr. 
hatten. 

2. Nephritiden aller Art ohne klinische Zeichen 
von Urämie: In dieser Gruppe 2 Todesfälle: 1 an Sepsis, 1 an 
Herzmuskelinsufficienz. 

3. Nephritiden mitklinisch sicherer Urämie: Sämt- 
liche Fälle an Urämie gestorben. 

4. Arteriosklerotische Schrumpfnieren (mit Aus- 
nahme von 3 Fällen sind sämtliche durch mikroskopischen Befund 
als solche festgestellt): Gestorben sind hiervon an Apoplexia 
cerebri 8, an Herzmuskelinsufficienz 8 an Blutung aus SS 
ventr. 1, an „Pseudourämie“ 1. | 

5. Arteriosklerose, Hypertonie ohne klinischen 
Nierenbefund: Kein Todesfall. 

6. Gehirnarteriosklerosen, sämtlich an Apoplexie eg. 
storben, ohne Blutdrucksteigerung, mit keinem oder ge- 
ringstem klinischem Urinbefund (Spuren Alb., keine Zylinder) und 
minimalsten histologischen Nierenveränderungen. 

7. Polycythämie, kein Todesfall. 

8. 1 Fall von Graviditätseklampsie: Kein Todesfall. 

In folgender Tabelle sind die Resultate unserer Unteruchungen 
wiedergegeben. 

Wir sehen zunächst als wichtigsten Ergebnis, daß in unserm 
Material bei Normalen im Gesamtblut bis zu. 90 mg bzw. 
100 mg Reststickstoff in 100 ccm Gesamtblut vor- 
kommen (100 mg bei 1 noch zu den Normalfällen zu rechnenden 
Fall von leichtester Nephritis mit gelegentlichen Spuren Alb. ohne 
Cyl., meist jedoch vollständig fehlendem Urinbefund, ohne Blut- 
drucksteigerung, in monatelangem Krankenhausaufenthalt ohne 
jegliche Zeichen von Urämie!), im Serum bis zu 120 mg RN und 
im Plasma bis 100 mg. D. h. sämtliche bisher in der 
deutschen Literatur mit Ausnahme Uhlmanns ange- 
gebenen Normalzahlen von z. B. 20-60 mg sind sicher 
als zu niedrig angenommen; desgleichen sind angeb- 
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liche Erhöhungen des RN auf z. B. 36—45 mg (unter vielen 
anderen zuletzt von Cohn angegeben) zu Unrecht als patho- 
logische Erhöhungen aufgefaßt und auf derartige Befunde 
irrtümlich weittragende Schlüsse aufgebaut worden. 


Wir haben selbstverständlich zunächst in unserer Methodik nach 
etwaigen Fehlern gefahndet, aber ohne Erfolg: das Filtrat war bei Stich- 
proben stets frei von fällbarem Eiweiß, die Reagenzien ebenfalls. Zu- 
dem ergaben Kontrolluntersuchungen, wie schon oben erwähnt, stets beste 
Übereinstimmung und nicht zuletzt haben doch auch wir — ebenso wie 
andere Untersucher -— bei vielen Fällen Werte innerhalh der früher 
angenommenen Norm erhalten (s. Tabellen). Letzteres könnte nicht der 
Fall sein, wenn irgendwo ein prinzipieller Fehler unterlaufen wäre. Auch 
die Blutentnahme zu den verschiedenen Tageszeiten zeigte keinen wesent- 
lichen Einfluß auf die geringere oder größere RN-Zahl. Wir haben be- 
sonders einem wichtigen, von vornherein zwar wenig wahrscheinlichen 
Einwand zu begegnen, daß nämlich durch die Ausfällung mit Eisen in 
der Hitze Eiweißarten des Serums etc. in lögliche und das Filter pas- 
sierende abiurete Gruppen gespalten würden und darauf unsere gegen- 
über sonstigen Angaben hohe Normalzahlen beruhen könnten. Zu dem 
Zweck haben wir außer den oben erwähnten Stichproben besondere Kon- 
trollen in Form von Parallelversuchen angestellt und haben vom gleichen 
Serum enteiweißt: 

1. mit Liqu. ferri mit Kochen (die von uns angewandte Methodik), 

St 3 s in der Kälte, 

3. „ Trichloressigsäure, 

4. „ Uranacetat. 

Es wurde für jede Enteiweißung mit Kontrolle gearbeitet (I u. II). 
Die Filtrate wurden geprüft mit Sulfosalizylsäure, der Biuretprobe und 
Millon’schem Reagenz. Von diesen Kontrollen seien zwei (A u. B) hier 
ausführlicher mitgeteilt (Tab. 2). 

Wir sehen hieraus, daß vom Serum A. 1. die im Filtrat angestellten 
Eiweißproben sämtlich negativ ausfielen und 2. die Rest-N-Werte dieser 
eiweißfreien Filtrate praktisch vollständig übereinstimmten. Bei Serum B 
ergab sich, daß das Eisen in der Kälte Albumosen (?) nicht völlig aus- 
fällte oder lösliche komplexe Eiweiß-Eisenverbindungen bildete (?), da- 
gegen in der Hitze vollkommen eiweißfreies Filtrat lieferte. 

Die hierzu gehörigen Rest-N-Bestimmungen ergaben in den eiweiß- 
freien Filtraten von Serum A und B gute, d.h. für praktische Zwecke 
ebenfalls vollkommen genügende Übereinstimmung, in den albumose(?)- 
haltigen von Serum B fast 3—4fach zu hohe! Hieraus ergibt sich, daß 
die Eisenkochmethode wie Uranacetat und Trichloressigsäure Eiweißfrei- 
heit der Filtrate gewährleisten, während Eisen in der Kälte gelegentlich 
versagen und beim Übersehen dieses Umstandes zu groben Fehlern 
führen kann. 

Damit dürfte der gemachte Einwand mit Sicherheit widerlegt und 
bewiesen sein, daß die Eisenkochmethode sicher keine höheren Werte 
liefert, als die anderen Enteiweißungsmittel. 

Etwaige Fehler bei der Kjeldahlbestimmung scheiden von vornherein 
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aus dem Grunde aus, als solche stets zu kleine N-Werte zur 
Folge hätten, niemals zu hohe! Letztere könnten nur durch 
Fehler bei der Enteiweißung entstehen, welche wir aber nach dem eben 
ausgeführten auszuschließen uns für berechtigt halten. Wir müssen 
deshalb nach kritischem Ausschluß sämtlicher möglicher 
Fehlerquellen unsere Resultate als zu Recht bestehend 
annehmen. Diese Werte würden auch ungefähr mit oben erwähnten 
von Uhlmann und Carnot usw. übereinstimmen. 


Wenn wir weiter von unseren sämtlichen Fällen der Kate- 
gorien 1—8 diejenigen betrachten, welche unsere Norm über- 
schreiten, d. h. mehr als 100 mg Rest-N im Gesamtblut, 120 mg 
im Serum und 100 mg im Plasma aufweisen, so sind diese 
fast sämtlich klinisch ausgesprochene, als solche imponierende 
Urämien ?): 


Im Gesamtblut 5 (6) Fälle mit 110—240 mg Rest-N von 6 Fällen 
„ Serum 7(9 „ „ 130—290 , s „10 „ 
„ Plasma 1 „190 Ren E „ 1 Fall 
klinischer Urämie. 


Man könnte versucht sein, hieraus den wertvollen Schluß zu 
ziehen, daß die Erhöhung des Rest-N über die angegebenen Werte 
hinaus ein sicheres Kriterium für Urämie sei; dem ist jedoch 
keineswegs 80, denn von unsern klinisch sicheren Urämiefällen 
haben: 

im Gesamtblut 4 von 9 Fällen 
im Serum 4 , 11 , 
im Plasma 2 x 3 y 


Rest-N-Werte innerhalb unserer Normalzahlen. 


1) Was die unter arteriosklerotische Schrumpfniere geführten 2 Fälle (in 
den Tabellen mit besonderer Erklärung versehen!) anlangt, so habe ich sie ab- 
sichtlich mangels Sicherheit der klinischen Entscheidung (apoplekt. Coma, Agone) 
mit unter die Urämien — eingeklammerte Zahlen — gerechnet. Würden wir 
diese noch unter die nicht Urämischen rechnen, so wären unsere Normalzahlen 
noch wesentlich höher als die obigen. Wichtig von den beiden Fällen ist nur 
der mit 170—180 mg Rest-N im Gesamtblut und Serum, während der andere mit 
130 mg im Serum zu nahe der Norm steht, als daß eine erhebliche Bedeutung 
der Rest-N-Bestimmung für die Diagnose der Uräwie in Frage kommen kann. 
Der erste Fall mit 170—180 mg ist wohl der einzige unter diesen 130 Fällen, 
wo durch die Rest-N- Bestimmung ein sonst (apopl. Coma!) nicht in die Erschei- 
nung tretender erhöhter Rest-N- -Spiegel kenntlich wurde. Damit ist aber noch 
nicht die Diagnose Urämie gesichert, Agone! (Volhard: 200 mg Rest-N 
ohne Urämie!) 
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Zu beachten ist, daß diese Fälle mit ihrem inner- 
halb der Norm liegenden Rest-N- Werten sämtlich an 
klinischer Urämie gestorben sind! 

Diese Erkenntnisläßtuns, wieeine Reihe anderer 
Untersucher (besonders Ascoli, Pal, Lichtwitz, 
Becher, Schlayer, Siebeck u. a) die Verwertung der 
Rest-N-Bestimmung als diagnostisches Hilfsmittel 
für Vorhandensein oder Nichtvorhandensein und den 
Grad von Urämie im großen und ganzen ablehnen. 
Echte Urämie braucht keine Erhöhung des Rest-N zu machen, die 
Untersuchung hierauf ist in solchen Fällen diagnostisch überflüssig, 
oder wir haben eine Erhöhung des Rest-N über 100 mg usw., dann 
sind dies an sich schon fast ausschließlich klinisch sichere 
Urämien. Natürlich soll damit der wissenschaftliche Wert der 
Rest-N-Bestimmungen in keiner Weise angegriffen werden, es 
kommt uns nur darauf an, den diagnostischen Wert als äußerst 
bescheiden zu bezeichnen. Hieraus folgt ferner, daß die bis jetzt 
als viel zu niedrig angegebenen Normalzahlen der Lehrbücher 
revidiert werden sollten. 

So wenig diagnostischen Wert die Rest-N-Bestimmung besitzt, 
so wenig prognostischer wohnt ihr inne: unsere sämtlichen urämi- 
schen Fälle mit Rest-N-Zahlen innerhalb unserer Norm 
sind ad exitum gekommen. Wir können hiernach der Uhlmann- 
schen Ansicht nicht ganz beipflichten, daß die Rest-N-Bestimmung 
besser über den Grad der Niereninsufficienz und die Größe der 
drohenden Gefahr unterrichtet als das klinische Bild. 


Während und nach Fertigstellung vorstebender Untersuchungen 
kamen uns die neuesten Veröffentlichungen von Lax und Schlayer 
zur Kenntnis. 

Lax vertritt auf Grund von Stoffwechseluntersuchungen die Ansicht, 
daß „einerseits bei ungenügender Nierenfunktion lange Zeit eine beträcht- 
liche Stickstoffretention ohne das klinische Bild der Urämie bestehen, 
andererseits das schwere tödliche Krankheitsbild der Urämie sich ent- 
wickeln kann, ohne daß der Kranke während derselben Zeit Stickstoff 
zurückhält“. 

Schlayer schätzt die Bedeutung der Rest-N-Untersuchung zur 
Diagnose der Urämie ebenfalls ziemlich gering ein und schreibt ihr nur 
einen geringen Wert zu bei unklaren Krankheitsbildern und bei der Un- 
sicherheit der Nierenfunktionsproben in Fällen des Vorherrschens extra- 
renaler Faktoren. 


Wir kommen auf Grund dieser und anderer von uns gemachter 
Beobachtungen zu denselben oder ähnlichen Anschauungen über 
das Wesen der Urämie wie sie besonders Pal, Lichtwitz und 
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Siebeck vertreten, und damit wohl zwingend wieder zu einer 
einheitlicheren Auffassung des durch die Aufstellung des Begriffs 
„Pseudourämie“* gewaltsamen zerrissenen Begriffs der Urämie im 
alten Sinn. Einzelheiten beiseite gelassen — dafür sind alle 
neueren Anschauungen noch nicht genügend fest begründet — so 
darf man wohl die mit ziemlicher Sicherheit anzunehmende All- 
gemeinerkrankung der Gefäße (und Gewebe?), z. B. die Arterio- 
sklerose oder die in ihrem Wesen noch nicht sicher zu deutende 
allgemeine Gefäß- und Gewebserkrankung bei der echten Nephritis, 
als die primäre Ursache für die verschiedenen allgemeinen nnd 
Organ-Symptome der Urämie im alten Sinn auffassen. Die in be- 
stimmten Fällen vorkommende Mitbeteiligung oder vorzugsweise 
Erkrankung der Nieren bewirkt eine spezielle Schädigung der- 
selben an Parenchym und Gefäßapparat, welche wir eben an ihrem 
Ausscheidungsprodukt, dem Urin, verhältnismäßig leicht bereits 
in vivo zu erkennen in der glücklichen Lage sind. Im Gegensatz 
hierzu beruhen unsere Diagnosen der (sefäßschädigungen, z. B. 
der Arteriosklerose an andern Organen (Gehirn, Darm, Coronarien) 
zum Teil auf mehr oder minder durch die Erfahrung gesicherter 
Bewertung von Symptomen, häufig auch nur auf Vermutungen, 
während der tatsächliche Nachweis erst auf dem Sektionstisch 
möglich ist. 


Erst wenn die Nierenparenchymschädigung (vorausgesetzt, daB diese 
allein die Harnstoffüberladung des Körpers verursacht, was strittig ge- 
worden ist) einen solchen Grad erreicht hat, daß unter anderem die 
Funktion der N-Ausscheidung zurückgeht, kann der Zustand der Harn- 
stoffüberladung des Blutes und der Gewebe eintreten. Lange vor diesem 
speziell die Nieren angehenden Zustand, kann die allgemeine Gefäß- 
erkrankung an anderen Stellen durch Gefäßkrisen, Herzinsufficienz, Ge- 
hirphämorrhagien usw. .zum bedrohlichen und tödlichen Krankheitsbild 
führen, ehe eine „Azotämie“ eingetreten ist. 

Als Beispiel: Ein 45jähr. Lehrer mit Hochdruck von über 200 mm 
Hg, starker Herzhypertrophie und dauernd nur minimalen Spuren Eiweiß 
(Opaleszenz mit Sulfosalizyls.) mit einzelnen hyal. Zylindern kam an 
Apopl. cerebri ad exitum. Die Sektion ergab hochgradige Sklerose der 
Gebirnarterien, der Aorta, Baucharterien, Nierenarterien. Die Nieren 
selbst boten mit Ausnahme einer eingezogenen Narbe |. 
makroskop. vollständig normale Verhältnisse: zus. 270 g 
Gewicht, glatte Oberfläche, keine Granulierung, keine Verschmälerung 
der Rinde. Mikroskop. starke Arteriosklerose der mittleren und kleineren 
Arterien, von den Glomerulis nur eine im Verhältnis der Gesamtmenge 
verschwindend geringe Anzahl verödet, die Tubuli intakt, ganz spärliche 
kleinzellige Infiltrationsherde, also mit geringsten Ausnahmen vollständig 
funktionstüchtiges Parenchym. Der Rest-N im Serum betrug 70 mg auf 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 16 
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100 cem. Auch hier trat infolge der cerebralen Sklerose der Tod ein, 
ehe die Niere bis zur erkennbaren Insufficienz geschädigt war. 

Auch ist es aus dem Gesagten und aus einschlägigen Beobachtungen 
ohne weiteres verständlich, daß durch eine Verschlechterung der all- 
gemeinen Gefäßerkrankung, z. B. bei einer Gefäßkrise, auch die Nieren- 
schädigung parallel oder besser konsekutiv zunimmt, was sich durch 
Vermehrung der Eiweiß- oder Zylinderausscheidung kund geben kann. 

Zum Schluß möchte ich kurz auf die Verteilung des Rest-N 
auf Serum, Plasma und rote Blutkörperchen eingehen, welche in 
letzter Zeit von verschiedenen Autoren mit zum Teil voneinander 
abweichenden Ergebnissen studiert worden ist (Falta und Richter, 
Siebeck, Andresen, Uhlmann). Tabelle III gibt die Zu- 
sammenstellung unserer Befunde. 

Wenn man rein rechnerisch annehmen wollte, daß in den roten 
Blutkörperchen kein RN vorhanden ist, dann müßte stets RN-Ge- 
samtblut kleiner sein als RN-Serum oder Plasma, denn durch das 
Volum der Roten, das im Durchschnitt 40°), des Gesamtblutes aus- 
macht, werden gewissermaßen Serum und Plasma verdünnt und 
müßte deshalb, wie gesagt, stets RN-Gesamtblut kleiner sein als 
RN-Serum und Plasma. Dies ist aber nach obigen Tabellen keines- 
wegs der Fall: in regelloser, auch aus der verschiedenen Art der 
Fälle nicht erkennbarer Weise, ist in durchaus willkürlicher Häufig- 
keit RN-Gesamtblut bald kleiner, bald gleich, bald größer als 
Serum bzw. Plasma. 

Nur: unter den Fällen 3. Nephritis mit Urämie findet sich eigen- 
artigerweise keiner, in welchem Rest-N-Gesamtblut größer ist als Best- 
N-Serum und Plasma, d. h. in welchem die roten Blutkörperchen mehr 
Rest-N enthalten als Serum und Plasma. Ob dies ein bei der geringen 
Anzahl der Fälle mehr zufälliges Zusammentreffen ist und davon her- 
rührt, daß absichtlich der Übersichtlichkeit halber und um mögliche 
Fehlerquellen auszuschließen bei der Bewertung, ob Rest-N-Gesamblut 
größer oder kleiner als Serum und Plasma ist, erst Differenzen von über 
10 mg nach oben und unten als ausschlaggebend angenommen wurden 
(Werte innerhalb dieser 10 mg Grenze wurden als gleich bezeichnet), 
oder ob eine tiefere Bedeutung diesem Befund innewohnt, muß dahin- 
gestellt werden. Man kann hierbei an die von anderen Autoren ver- 
mutete Bindung des Rest-N an die Gewebe denken, daB also gewisser- 
maen dieser Befund den Beginn einer Abwanderung des Rest-N nach 
dorthin darstellt ? 

Ferner ist zu ersehen. daß Rest-N des Serums weder identisch 
mit Rest-N des Plasmas ist, noch daß die Werte etwa parallel 
gehen. 

Unsere Befunde decken sich demnach teilweise mit denen 
anderer Untersucher, teils weichen sie nicht unerheblich von ihnen 
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ab. Während auch wir Ergebnisse aufweisen können, wo RN- 
Gesamtblut kleiner als RN-Serum oder -Plasma ist, haben wir z.B. 
im Gegensatz zu Falta und Richter nicht nur bei patholo- 
gischen Zuständen, sondern auch bei Normalen eine große Anzahl 
solcher, wo umgekehrt RN-Gesamtblut gleich oder sogar größer ist 
als RN-Seruam oder -Plasma. Bei diesen letzteren Fällen muß 
zwingend geschlossen werden, daß das eine Mal die roten Blut- 
körperchen gleichviel wie Serum und Plasma, das andere Mal 
wesentlich mehr RN enthalten. 

Wir hatten angestrebt, mittels Viskosimetrie nach den Nägeli’schen 
Tabellen (Blutkrankheiten 3. Aufl. S. 85) aus dem errechneten Volum 
der roten Blutkörperchen die jeweilige „Verdünnung“ des Serums und 
Plasmas zu bestimmen und damit die geforderte geringere RN-Zahl des 
Gesamtblutes außerdem auf diese Weise zu berechnen, mußten aber leider 
nach einigen Versuchen diese Kontrollen wieder aufgeben, da das ge- 
staute Venenblut ohne Hirudin zu rasch im Viskosimeter gerann und 
Hirudin selbst trotz aller Bemühungen nicht zu erhalten war. Andere 
gerinnungshemmende Mittel sind wegen der unberechenbaren Störungen 
der Viskosimeterwerte nicht zu brauchen. 

Erwähnenswert ist noch die Tatsache, daß trotz beträchtlicher 
Unterschiede zwischen Gesamtblut- und Serum- bzw. Plasmawerten 
(bis über 30 mg auf 100 ccm) für dasselbe Blut niemals ein gegen- 
sätzliches Verhalten derart gefunden wurde, daß der eine Wert inner- 
halb, der andere oberhalb unserer Normalzahlen (100—120—100 mg) 
gelegen hätte. Dagegen waren vielfach die einen Werte unterhalb, 
die anderen oberhalb der in der Literatur sich findenden Normen 
(20—60 mg). Auch dieser Umstand spricht gegen die Maßgeblich- 
keit dieser und für die Richtigkeit unserer Grenzzahlen. 


Zusammenfassung. 


1. Reststickstoffbestimmungen im Gesamtblut an 131, im Serum 
an 140 und im Plasma an 46 Fällen haben ergeben, daß bei 
Normalen einschließlich sämtlicher nicht urämischer 
Nephritiden Werte bis zu 100 mg auf 100 cem Gesamt- 
blut, bis zu 120 mg auf Serum, bis zu 100 mg auf Plasma 
vorkommen. Die bisher in derLiteratur angeführten 
Werte von 20-60 mg sind als zu niedrig abzulehnen. 

2. Fast sämtliche Fälle mit Reststickstoffzahlen über 100 mg- 
Gesamtblut, 120 mg-Serum, 100 mg-Plasma sind bereits klinisch 
sichere Urämien. 

3. Tödlich verlaufene klinisch sichere Urämiefälle 
wiesen Reststickstoffwerte innerhalb der von uns 
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bei Normalen gefundenen Zahlen auf. Zur Diagnose 
der Urämie leistet die Untersuchung des Reststick- 
stoffs keine eindeutige Beihilfe. 

4. Die Erhöhung des Reststickstoffs wird als ein Begleitsymptom 
der Urämie aufgefaßt. 

5. Wir sehen in der allgemeinen Gefäß- (und Gewebs-?) Er- 
krankung die primäre Ursache der verschiedenen Zustands- und 
Symptombilder der Urämie im alten Sinn, wozu auch die Fälle der 
bisher als Pseudourämie abgetrennten Erkrankungen wieder bei- 
zurechnen sind. 

6. Die Verteilung des Reststickstoffs auf rote Blutkörperchen, 
Serum und Plasma ist durchaus unregelmäßig, sowohl bei normalen 
wie bei pathologischen Fällen (fragliche Ausnahme s. 8. 12), und 
zwar So, daß die Roten das eine Mal weniger, das zweite Mal 
gleichviel, das dritte Mal mehr Reststickstoff enthalten als Serum 
und Plasma. 
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Besprechungen. 
l. 


J. Bauer, Die konstitutionelle Disposition zu inneren 


Krankheiten. J. Springer, Berlin 1924. 3. Aufl, XU u. 
794 8. 


Das lebhafte Interesse an dem Gegenstande, das in der raschen 
Folge dreier Auflagen des umfangreichen Werkes zum Ausdruck kommt, 
entspricht der Denkrichtung der ärztlichen Wissenschaft der Gegenwart. 
Nachdem die Aufmerksamkeit eine Zeit lang allzu einseitig den exogenen 
Krankheitsursachen zugewendet war, drängt nun eine natürliche Gegen- 
wirkung die individuell verschiedene Reaktionsweise des Einzelorganismus, 
die der gute Praktiker nie übersehen hatte, in den Vordergrund. Der 
in der Laienmedizin besonders lebendige Gedanke, daß diese verschiedene 
Reaktionsweise des Individuums nicht sowohl durch die Formung nach 
der Geburt, als vielmehr durch vererbte Eigenschaften bedingt sei, mußte 
auf seine Berechtigung geprüft und der Versuch gemacht werden, auf 
Grund angeborener Merkmale die zu erwartende Reaktion vorauszussgen. 
Das ist eine Fragestellung, an der heute kein denkender Arzt vorbei- 
gehen kann. Die hierher gehörige, ungeheuer umfangreiche Literatar 
hat der Verfasser unermüdlich gesammelt, das Literaturverzeichnis allein 
umfaßt 140 Seiten. Wenn der Verfasser betont, daß er eine große Reihe 
der auf diesem Gebiete bisher vorliegenden Untersuchungsergebnisse für 
durchaus unzulänglich und mangelhaft, jedenfalls das meiste für provi- 
sorisch hält, so hätten wir gewünscht, daß diese Stellungnahme in jedem 
einzelnen Abschnitte schärfer und klarer zum Ausdruck gekommen wäre. 
Wir verkennen dabei nicht, daß der Verfasser an der Darstellung der 
L. Auflage, die noch möglichst vieles von konstitutionellen Momenten ab- 
hängig machen wollte, manche Milderung angebracht hat. Den Kieler 
Hutmacher, der noch immer als Kronzeuge für die konstitutionelle Dis- 
position zur Tuberkulose angeführt wird (S. 87), hätten wir in einem 
ernsthaften wissenschaftlichen Werke gerne vermißt. Wir zweifeln nicht, 
daß der Verfasser sich allmählich der heute von ihm bekämpften Ansicht 
Pfaundler’s noch weiter annähern wird, daß die im Momente der Be- 
fruchtung bestimmten individuellen Eigenschaften im allgemeinen nicht 
das somatische Fatum des Individuums darstellen und daß dies nur für 
gewisse, relativ seltene extreme Fälle, für die schweren Erbkrankheiten 
im engen Sinne des Wortes gilt. Eine kritische Durchsicht des umfang- 
reichen Werkes führt jedenfalls zu der Überzeugung, daß der konstitu- 
tionelle Faktor, soweit einigermaßen brauchbare statistische Grundlagen 
überhaupt vorhanden sind, doch im ganzen eine viel geringere nachweis- 


Besprechungen. 247 


bare Rolle spielt, als man a priori anzunehmen geneigt ist und als dies 
im Bewußtsein des Laien und vieler Arzte erscheint. Sicherlich. liegt 
dies zum guten Teile daran, daß die Forschungemethoden noch nicht aus- 
reichend entwickelt sind. 

Darum mißverstehe man uns nicht! Wenn wir im Vorangehenden 
in der Wertung des konstitutionellen Momentes Zurückhaltung empfohlen 
haben, so halten wir den dann verbleibenden Rest noch für bedeutungs- 
voll genug. Was wir verlangen möchten, sind objektivere Grundlagen 
als die vorhandenen, sind Tatsachen an Stelle gefühlsbetonter Werturteile 
und vorgefaßter Meinungen. Wir begrüßen die erfolgreichen Bemühungen 
des Verfassers, diese Forderungen zu erfüllen. Daß solche Tatsachen 
sich bisher mehr auf die für die Klinik weniger bedeutungsvollen Ab- 
weichungen der Gestalt beziehen, und daß der Erbgang der viel wich- 
tigeren funktionellen Anomalien sich bisher selten eindeutig nachweisen 
ließ, ist eine in jedem Kapitel sich aufdrängende bedauerliche Tatsache. 
Für nicht sehr glücklich halten wir die starke Berücksichtigung der doch 
sehr umstrittenen, nicht oft rein ausgeprägten Sigaud’schen Konstitutions- 
typen, die vielleicht mehr Prägungen von Rasseneigentümlichkeiten in 
dem Völkergemisch Mitteleuropas als von Krankheitsbereitschaften be- 
deuten. Nicht immer ist es vermieden, mit den Begriffen Status degene- 
rativus, degeneratives Blutbild und ähnlichen, die zunächst nur im Binne 
der Abartung gebraucht werden sollen, ein Werturteil zu verbinden. Es 
ist kein Vorwurf, daß das Buch die Schwierigkeiten einer noch in den 
Anfängen steckenden Forschungsrichtung deutlich erkennen läßt. Wenn 
der Verfasser durch sein Werk weitere Arztekreise zu kritischer Mitarbeit 
aufruft, so ist das ein Erfolg, dessen Auswirkung wir noch in mancher 
Neuauflage des wertvollen Buches zu finden hoffen. (Straub Greifswald.) 


2. 


E. Weiß, Diagnostik mit freiem Auge (Ektoskopie) mit einem 
Vorwort von Geh. Med.-Rat Prof. Friedrich Kraus, Berlin. 
Mit 18 Abbildungen im Text, 136 Seiten. Urban & Schwarzen- 
berg, Berlin-Wien 1924. 


Verf. bringt eine werbende Zusammenstellung seiner in vielen Jabren 
mit zähester Energie am ruhenden und am bewegten Thorax mit freiem 
Auge gewonnenen Beobachtungen, die er systematisch mit einer eigenen 
Technik zu einer Untersuchungsmethode vorwiegend zur Grenzbestimmung 
innerer Organe ausgebaut hat. Das Kapitel über die Erscheinungen am 
ruhenden Thorax zeigt auf der einen Seite die außerordentlich feine 
Beobachtungsgabe und die Fülle der dem Verf. aus seinen Beobachtungen 
sich aufdrängenden zum Teil eigenartigen Fragestellungen, auf der 
anderen Seite aber auch die Fülle der beobachteten Variationen, die 
eine praktische Verwertbarkeit dieser Beobachtungen vorerst stark be- 
einträchtig. Während es mir gelang, die Erscheinungen am bewegten 
Thorax mit der Technik des Autors zu Gesicht zu bringen, habe ich 
mich mit den als „Leber-Milzinsel“ bezeichneten Phänomenen vergebens 
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bemüht. Hier scheinen die aus der Mannigfaltigkeit der beobachteten 
Erscheinungen sich ergebenden Überlegungen und Spekulationen den 
Wert der reinen Beobachtung doch zu überwuchern. 

Den Erscheinungen am bewegten Thorax liegen feine Bewegungs- 
vorgänge der Intercostalräume zugrunde, die zum größten Teil bei ge- 
eigneten Atembewegungen durch das Zusammenspiel der blitzschnell 
arbeitenden thoraxerweiternden Muskulatur und der trägen Lunge etwa 
entsprechend dem Litten’schen Phänomen hervorgerufen werden. Ist 
man auch nicht geneigt, die Intercostalwand als tote Membran, sondern 
die Intercostales als die Hauptmuskeln der ruhigen Atmung anzusehen, 
so ist das Vorhandensein der beschriebenen Phänomene doch obne allen 
Zweifel, und die mit ihnen zu erzielenden Resultate sind in vielen Fällen, 
vor allem was die Bestimmung der unteren Lungengrenze anbelangt, 
überraschend gute. Die lange Zeit reservierte Stellung der Klinik, über 
die sich Autor verschiedentlich beklagt, bleibt auch nach dem Lesen 
der Gesamtdarstellung bei seiner offenen Selbstkritik nicht ganz unver- 
ständlich. Die Feinheit der aus dem bunten Wellenspiel der Bewegungs- 
vorgäuge am Thorax zu isolierenden Phänomene, ihr fließendes Hinüber- 
gleiten aus dem verwertbaren Stadium in über alle topographische 
Grenzen hinwegziehende Bewegungsvorgänge, die Abhängigkeit "hrer 
Deutlichkeit nicht nur von dem mehr oder minder geübten Auge des 
Beobachters, sondern auch vom Körperbau, vor allem aber von der rich- 
tigen Technik des zu Untersuchenden sind Schwierigkeiten, von denen 
Autor vielleicht zu leicht anzunehmen geneigt ist, daß sie durch Ubung 
überwunden werden könnten. Es ist schwer vorstellbar, daß bei der 
angegebenen Technik (punktförmige Beobachtung bei Abblendung der 
umgebenden Thoraxpartien) die Methode auch bei Übung, abgesehen 
von für die Untersuchung besonders geeigneten (mageren) Individuen, 
keine zeitraubende Beschäftigung sein soll, wenn man sich das durch 
sie erreichbare vergegenwärtig. Dazu kommt die verschiedene Verwert- 
barkeit verschiedener Partien an einem und demselben Thorax, der 
mangelhafte Vergleich zwischen rechts und links, der durch die mitge- 
teilten Untersuchungen über Einfluß der Füllungsart und des Fällungs- 
grades des Magens beleuchtet wird. 

Die Bedeutung der Erscheinungen für die Klärung der Verhältnisse 
in der Herzgegend werden wohl etwas überschätzt: zur punktfömigen 
Begrenzung scheint sich die Methode doch nicht zu eignen. Bei ihrer 
Verwertung zum Studium der Verhältnisse im Sinus pleurocostalis, in 
dem vom Autor angegebenen Sinne (Sinusfigur) wird Vorsicht geboten 
sein. Gerade dyspnoischen Patienten wird die Technik Schwierigkeiten 
machen und die Verwertbarkeit des Beobachteten stark herabmindern. 

Von klinisch praktischer Bedeutung scheint als Ergänzung der Per- 
kussion die Möglichkeit der Abgrenzung unterer Exsudatgrenzen und 
des Nachweises von Lungengewebe über größeren Verdichtungsherden, 
die Nachweisbarkeit von Exsudat in Schwarte (dies nur in geeigneten 
Fällen), sonst stellt die Methode eine Augenkontrolle unserer Grensen- 
perkussion dar. 

Mag der Optimismus des Autors hinsichtlich der praktischen Wich- 
tigkeit seiner Methode sich als berechtigt erweisen oder nicht, sicher ist 
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ihr außerordentlicher didaktischer Wert, da sie zur genauen Beobachtung 
mit dem Auge zwingt und zum Überlegen anregt. Der anatomische 
Unterricht könnte durch sie wertvolles Demonstrationsmaterial gewinnen. 
Daß aber auch die Beobachtung mit freiem Auge ihre Grenzen hat, be- 
leuchtete mir am besten das Kapitel „Beziehungen der Sprechphänomene 


zur Neurologie“. (K. Lydtin, München.) 


3. 


Knud Faber, Die Krankheiten des Magens und Darms. 
Aus dem Dänischen übersetzt von Prof. H. Scholz, Königs- 
berg. Mit 70 Abb. 284 S. J. Springer, Berlin 1924. Pr. 15M. 


Das Buch ist ursprünglich als Abschnitt eines skandinavischen Hand- 
buchs der Inneren Medizin geschrieben. Auf Anregung des Verlags er- 
folgte die Herausgabe als selbständiger Band in deutscher Übersetzung. 
-Entsprechend der Absicht des ganzen Buches, den Studenten und 
Arzten zu dienen, ist mit Konsequenz auf Erörterungen hypothetischen 
Wertes und auf Literaturangaben verzichtet. Aber die überlegene Ein- 
fachheit und Sachlichkeit der Darstellung, die nichts Wesentliches über- 
geht und auch die andere Meinung nicht verschweigt, beweist, daß sich 
bier ein Meister auf seinem eigensten Gebiete bewegt. 

In den ersten 11 Kapiteln werden die Erkrankungen des Magens 
behandelt. Schon das einleitende Kapitel über Form und Lage des 
Magens, über die wir auch anderen nordischen Autoren Wertvolles ver- 
danken, fesselt durch Inhalt und Art der Darstellung. Lehrreich sind 
die zablenmäßigen Begründungen für den wichtigen Einfluß des Körper- 
baues auf die Gestaltung des Magens. Die allgemeine Darstellung der 
pbysiologisehen Funktionen des Magens bespricht recht eingehend 
die sekretorischen Vorgänge. Dagegen treten die motorischen Funktionen 
etwas in den Hintergrund, was auch in der sebr kurzen allgemeinen 
Würdigung der Röntgendurchleuchtung zum Ausdruck kommt. In 
Deutschland denkt man zurzeit darüber anders, ob mit Recht oder Un- 
recht, möge dahingestellt bleiben. Aus den allgemeinen therapeutischen 
Bemerkungen und diätetischen Winken leuchtet die hohe praktische Ein- 
sicht des erfahrenen Magenarztes hervor. Vorbildlich ist die Besprechung 
der wesentlichen Symptome. Beim Cardiospasmus fällt auf, daß der 
therapeutischen Erfolge mit Wachsuggestion und Hypnose mit keinem 
Wort gedacht ist. Sehr ausführlich und klar ist die Gastritis behandelt. 
In recht zweckmäßiger Weise unterscheidet Faber von den akuten 
Formen die akute Reizgastritis, die akute hämatogene Gastritis und die 
akute phlegmonöse Gastritis. Besonders durch eigene Forschung be- 
reichert sind die Ausführungen über die chronische Gastritis, die Faber 
für häufiger hält, als sie gewöhnlich diagnostiziert wird. Ihr Endstadium 
ist die Achylia gastrica. Sehr breiten Raum nimmt das Ulcus ventriculi 
ein, verhältnismäßig kurz — auffällig kurz — ist dagegen die nervöse 
Dyspepsie abgehandelt. Doch scheint das der heutigen Auffassung zu 
entsprechen. Die vielumstrittenen Theorien der Ulcusentstehung sind 
wohl mit Absicht nicht näher berührt. Scharf präzisiert sind die Indi- 
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kationen für die chirurgische Behandlung des Ulcus, wie man überhaupt 
in allen Kapiteln die klare und bestimmte Formulierung der Therapie 
bewundern muß. Mit der Heranziehung des Chirurgen beim unkompli- 
zierten Ulcus ist der Verfasser zurückhaltend, ein Standpunkt, der sich 
auch bei uns durchgesetzt hat. 

In weiteren 14 Kapiteln folgen die Erkrankungen des Darms. Die 
Darstellung der Abführ- und Stopfmittel berücksichtigt in vollendeter 
Weise die Ergebnisse der experimentellen Pharmakologie. Unter den 
Darmkapiteln ragen die Besprechungen der chronischen Obstipation und 
der Enteritis besonders hervor. Die habituelle Obstipation wird (mit 
Thaysen) als primäre Schwäche oder abnorme Funktion des motori- 
schen Apparates des Rektums oder Colons auf konstitutioneller Basis 
definiert. Etwas erstaunt ist man, daß unter dem Kopenhagener Material 
die Rektumobstipation mit 60 °/, der Fälle dominiert, während Ascen- 
denz- und Transversumobstipation mit 18 und 11 °/, dagegen sehr zurück- 
treten. 

Das Buch des dänischen Klinikers birgt eine Fülle fruchtbarer Ap- 
regungen und wichtiger Erfahrungen. Es wird sich sicherlich auch in 
Deutschland viele Freunde erwerben. (Klee, München.) 


4. 


Max Einhorn, Die Duodenalsonde und ihre Anwendungs- 
möglichkeit. Deutsche Übersetzung von Lillie Ober- 
warth. 151 S. Georg Thieme, Leipzig 1924. Pr. 6,75 M. 


Als bei uns infolge der fortschreitenden Röntgentechnik mehr die 
Bewegungsvorgänge an Magen und Darm bearbeitet wurden, ist Ein- 
horn unentwegt der Forschung sekretorischer Vorgänge treugeblieben. 
Ein Endergebnis seiner jahrelangen systematischen Überlegungen und 
Versuche war die Duodenalsonde. Ihre Einführung in die Forschung 
und in die Praxis hat der Uberbewertung der motorischen Apparate an 
Magen und Darm ein wirksames Gegengewicht gegeben. Sohon wendet 
sich auch bei uns die klinische Fragestellung wieder allgemeiner den 
sekretorischen Funktionen zu. Hier liegt Einhorn’s großes Verdienst. 

Sehr viele Fragen, die die Duodenalsonde zu bearbeiten erlaubt, 
hat Einhorn bereits beantwortet. In einer Form, deren Kürze und 
Klarheit mustergültig ist, werden die Methoden und die Analysen des 
Duodenalinhaltes geschildert. Besonderes Interesse müssen seine originalen 
Fermentproben des Pankreassekretes erregen. Bemerkenswert sind seine 
Ausführungen über die Alkalescenz des Duodenums, deren fraktionierte 
Bestimmung er für wichtiger hält, als die der Acidität des Mageninhslites. 
Die auch in der deutschen Literatur inzwischen eingehend begründete 
Bedeutung der Duodenalsonde für die Differentialdiagnose der Gallen- 
wegeerkrankungen geht aus vielen Krankengeschichten hervor. Aller- 
dings sind die Argumente, die Einhorn gegen den bei uns fast allge- 
mein anerkannten „Wittepeptonreflex“ anführt, nicht überzeugend. 

Fast die ganze zweite Hälfte des Buches wird von der Besprechung 
anderer Instrumente für Pylorus und Duodenum eingenommen. Doch 
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legt der Erfinder selbst mauchen Instrumenten nur einen mehr theoreti- 
schen Wert bei. Besonders zu erwähnen ist der „Darmdelinestor“, mit 
dem Einhorn bereits 1916 die Länge des menschlichen Dünndarms 
mit 2—3 m messen konnte, und ferner die „Intestinalsonde* (1919), 
die er vom Mund bis zum After wandern ließ, und die bei der Röntgen- 
aufnahme in vielen Windungen die Ausdehnung und den Verlauf des 
ganzen Darmes zu bestimmen erlaubte. 

Das Buch zeichnet sich überall durch seine von literarischem Bei- 
werk und Überflüssigkeiten befreite sachliche Darstellung aus. Man muß 
sich freuen, daß uns in dieser gut ausgestatteten deutschen Übersetzung 
die reichen, in der amerikanischen Literatur verstreuten Erfahrungen 
des Verfassers leicht zugänglich gemacht sind. (Klee, München.) 


Die Klinik der bösartigen Geschwülste. Herausgegeben von 
P.Zweifel und E. Payr. I. Band. S. Hirzel, Leipzig 1924. 


Die allermeisten bösartigen Geschwülste sind nach allem, was wir 
bisher mühsam errungen haben, zuerst örtlich beschränkt; die primär 
multipel auftretenden stehen ihnen gegenüber ganz in der Minderzahl. 
Erst durch das schrankenlose Vordringen in die Nachbarschaft und die 
verderbliche Aussaat von krankmachendem Material in ferne Organe 
fübren sie zu der dann unheilbaren Verbreitung auf den Gesamtorganis- 
mus. Fußend auf dieser Ansicht ist es das Ziel der Herausgeber mit 
diesem Werke „eine Lanze für die Heilbarkeit des Krebses im Kampfe 
gegen das Dogma von der Unheilbarkeit desselben zu brechen“, die 
Frühdiagnose des Krebses und der bösartigen Neubildung überhaupt nach 
Kräften zu fördern und die Berechtigung der möglichst radikalen Früh- 
behandlung nachzuweisen durch die bewußte Zusammenfassung aller an 
der Geschwulstfrage beteiligten Disziplinen der klinischen Medizin dem all- 
gemeinen Praktiker und dem Facharzt zum Nutzen. Der nun vorliegende 
erste Band wird eingeleitet durch einen Abschnitt über die allgemeine 
Pathologie der malignen Geschwülste von M. Borst, der eine sehr 
klare Übersicht über den heutigen Stand unserer Kenntnis der allgemeinen 
Morphologie, Biologie und Histiogenese der malignen Geschwülste und in 
einem Kapitel einen Überblick über den Stand der experimentellen Ge- 
schwulstforschung gibt, welche gerade in letzter Zeit durch die Arbeiten 
von Fibiger, Askanazy, Jamagiva, Ischikavau.a. sehr große 
Fortschritte gemacht hat. Kapitel über die Einteilung, Benennung der 
Geschwülste über das Sarcom, das Carcinom, über besondere Formen der 
malignen Geschwülste und die bösartigen Mischgeschwülste vervollstän- 
digen diesen Abschnitt, welcher eine solide Basis für die nun folgenden 
Spezialabschnitte bildet. Von diesen sind im ersten Band enthalten: 
die bösartigen Geschwülste der Haut von Delbanco und Unna, die 
bösartigen Neubildungen der Schädeldecke und des knöchernen Schädels 
von H. Küttner, die bösartigen Geschwülste des Nervensystems von 
H. Pette, welche von einem von Payr selbat geschriebenen sehr klaren 
Kapitel über die operative und Strahlenbehandlung der Hirngeschwülste 
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begleitet sind, die bösartigen Geschwülste des Auges von H. Sattler, 
die bösartigen Geschwülste des Ohres, die bösartigen Geschwülste der 
Nase und ihrer Nebenhöblen, die bösartigen Geschwülste des Rachens, 
die bösartigen Geschwülste des Kehlkopfes von Artur Knick, die 
bösartigen Geschülste der Kiefer, Zungen- und Mundhöhle von O. Partsch, 
die bösartigen Geschwülste der Speicheldrüsen von H. Heinecke ft, 
die malignen Tumoren der Schilddrüsen und Nebenschilddrüsen, die 
Tumoren der Carotisdrüss und malignen branchogenen Tumoren von 
A. Kocher. Es ist ein groß angelegtes Werk, welches hier unter- 
nommen worden ist. Aber schon der erste Band zeigt, daß es den 
Herausgebern und Verfassern in inniger Zusammenarbeit gelungen ist, 
das große Ziel, das sie sich gestellt haben, zu erreichen. Das Buch 
wird ebensosehr für den praktischen Arzt wie für den Facharzt und 
Fachgelehrten ein wertvolles Nachschlagewerk werden und für die weitere 
Forschung durch die Zusammenfassung der Literatur einen wichtigen 
Strebepfeiler bilden. Druck und bildliche Ausstattung des Buches sind 


vorzüglich. (v. Redwitz, München.) 


Siemens, Priv.-Doz. Dr. H. W., Die Zwillingspathologie. 
Ihre Bedeutung, ihre Methodik, ihre bisherigen 
Ergebnisse. 103 8. 14 Abb. Julius Springer, Berlin 1924. 


Verf. will, um die Vererbungspathologie überhaupt zu fördern, zu 
systematischer Zwillingsuntersuchung anregen. Die Familienpathologie 
könne man in Parallele stellen zu den Kreuzungsexperimenten, während 
die Zwillingspatbologie gewissermaßen die Versuche mit reinen Linien 
ersetze. Die Zwillingspathologie könne sowohl zum Nachweis der Nicht- 
erblichkeit (Linkshändigkeit), einer komplizierten polyiden Erblichkeit 
(Sommersprossen), als auch einer erblichen Di»position nicht erblicher 
Merkmale (z. B. Kropf bei Münchner Schulkindern, Nävusbildung) 
dienen. Die in praxi idiotypische Gleichheit eineiiger Zwillinge — Aus- 
nahmen anerkennt selbstverständlich auch Siemens — erlaubt bei Ver- 
gleich mit den Verhältnissen bei zweieiigen Zwillingen wichtige Schlüsse 
auf die erbliche Bedingtheit gewisser Merkmale, aber auch auf ihre Ab- 
hängigkeit von Außenfaktoren. („Relativität des Erblichkeitsbegrifis“ 
8.19.) Die’ Zwillingsuntersuchung kann, namentlich für polymere Merk- 
male, eine wichtige Ergänzung zu anderen Methoden der Erforschung 
menschlicher Erblichkeit bilden, deren Kontrolle sie aber, das möchte 
ich immerhin besonders hervorheben, doch auf Schritt und Tritt bedarf, 
wie umgekehrt eine Kontrolle der Familienpathologie durch die Zwillinge 
pathologie erwünscht ist. 

Siemens ist der Änsicht, daß man schon allein bei Beachtung 
der Farben von Haut, Haar und Augen, sowie der Lanugobehasrung 
und der Gesichtsform fast niemals über die Eineiigkeit oder Zweieiigkeit 
im Zweifel sei. Allein mit Recht betont er, daB der Diagnose der Ein- 
eiigkeit keine absolute Sicherheit, wohl aber ein hohes Maß von Wahr- 
scheinlichkeit zakomme. 
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Liegen bei groBem Material mehrere Beobachtungen eines Merkmals 
vor, in denen stets ein Zwilling behaftet, der andere identische frei ist, 
so muß die Nichterblichkeit dieses Merkmals, d. h. die überwiegende 
Bedeutung nicht erblicher Faktoren für seine Entstehung als gesichert 
gelten. Dies gilt, nach des Autors eigenen Untersuchungen, entgegen 
der landläufigen Meinung, z. B. für die Linkshändigkeit.e. Denn wenn 
er unter 45 identischen Zwillingspaaren 9 fand, in denen der eine 
Zwilling rechtshändig, der andere linkshändig war, 35 Paare mit nur 
Rechtshändigkeit, aber nur 1 Paar, in dem beide Partner Linkshänder 
waren, so ist nach Siemens die Annahme einer Erblichkeit der Links- 
händigkeit zwingend widerlegt. Ich möchte freilich im allgemeinen warnen 
vor einem Mißverstehen des Satzes des Verfassers (S. 12): „Verschie- 
denheit beider Zwillinge in bezug auf irgendein Merkmal rechtfertigt 
ohne Zweifel den Schluß auf Nichterblichkeit.*“ Denn da es sich bei 
der Erblichkeit um Reaktionsweisen handelt, können die gleichen erb- 
lichen Eigenschaften sehr wohl beim einen eineiigen Zwilling da sein, 
beim anderen fehlen, wenn nämlich beim letzteren Außenfaktoren mit- 
wirken, die die Manifestanten des Erbmerkmals unterdrücken. Einen 
prinzipiellen Unterschied zwischen Vererbung einer „idiotypischen Dis- 
position“ und der uns unter allen äußeren Umständen als fatalistisch 
erscheinenden Vererbung können wir nicht anerkennen. 

Ich fürchte, der auf 8.15 zu findende Satz von Siemens: „Außen- 
faktoren können also bei erbgleichen Individuen die weitgehendsten Ver- 
schiedenheiten hervorrufen und dadurch die Beurteilung zwillingspatho- 
logischer Befunde erschweren“, wird bei künftigen Zwillingsforschungen 
eine größere Rolle spielen, als ein harmloser Leser nach Lektüre man- 
cher anderer Stellen der vorliegenden Broschüre wird annehmen wollen. 
Denn mit einer weitgehenden und verbreiteten Paravariabilität von Erb- 
anlagen müssen wir rechnen. Und gerade deshalb wird sich auch zeigen, 
daß, von der Zuhilfenahme der Befunde bei den Zweieiigen ganz abge- 
sehen, die „Familienpathologie* die Rolle der ständigen begleitenden 
Deuterin von Zwillingsbefunden wird übernehmen müssen (vgl. z. B. 
auch 8. 15 und 16 bei Siemens). 

Selbstverständlich kommen als Erklärung der Verschiedenheit von 
Eineiigen außerdem noch ungleiche Zellteilung, Idiokinese und Irrtum 
in der Diagnose der Eineiigkeit in Betracht. 

Trotz oder wegen all dieser Schwierigkeiten in der Deutung un- 
gleicher eineiiger Zwillinge, die sicher unser warten, können wir die 
Forderung des Verfassers nach systematischen Zwillingsuntersuchungen 
auf allen Gebieten der Anthropologie und Medizin nur lebhaft begrüßen. 
Sie sind übrigens schon seit längerer Zeit von seiten verschiedener For- 
scher im Gange. 

Im Kapitel über Spezielle Zwillingspathologie wird dann auf Grund 
eigenen Materials (52 eineiiger und 36 zweieiiger Zwillingspaare) und 
der in der Literatur zerstreut zu findenden Angaben das erbliche Ver- 
halten von Krankheiten der Haut und Schleimhäute, der Augen und 
Ohren, der Nerven und des Geistes, der inneren Organe, des Stoff- 
wechsels und des Blutes, der Knochen, Gelenke und der äußeren Körper- 
form besprochen, woraus sich sicherlich für jeden Fachmann eine Fülle 
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von Anregungen, aber auch klar ergeben wird, wie wenig Grundlegendes 
auf dem Gebiete der Zwillingsuntersuchung, trotz zahlreicher Casuistik, 
bis jetzt geleistet worden ist. Ein Literatur- und Sachverzeichnis be- 
schließt das Buch, das jeder lesen sollte, der über Zwillinge und über 
Vererbung beim Menschen arbeitet. (Rüdin, München) 


7. 


John Hellström, Beitrag zur Kenntnis der Staphylo- 
kokkenpyelitis, besonders in ihrer chronischen Form und 
über eine bei derselben vorkommende eigenartige Konkrement- 
bildung. Acta Chirurgica Scandinavica Supplementum VI, 
280 S. Abbildungen im Text und 3 Tafeln. Stockholm 1924. 


In einer ausführlichen, durch zahlreiche Eigenbeobachtungen er- 
härteten Arbeit bespricht J. H. Symptomatologie und klinischen Verlauf 
der Staphlylokokkurie. Es handelt sich meist um Albusarten; dieser 
Umstand ist bis zu einem gewissen Grade geeignet, den vergleichsweise 
leichten Krankheitsverlauf und besonders das Fehlen schwerer eitriger 
Prozesse zu erklären. Besonders wird die Aufmerksamkeit auf die noch 
zu wenig bekannte Häufigkeit der Komplikation mit Konkrementbildung 
gelenkt. Die Staphylokokken bilden die Hauptmasse der organischen 
Substanz und schaffen infolge ihres harnstoffzersetzenden und ammoniak- 
bildenden Vermögens eine für die Ausfällung der Kalksalze günstige 
Reaktion. Auch ist vielleicht mit einer aktiven steinbildenden Tätigkeit 
der Bakterien zu rechnen. Lokale Verhältnisse in den Harnwegen spielen 
eine gewisse Rolle. Die außerordentlich fleißige Arbeit schließt mit 
einem Schriftennachweis von 252 Nummern. (Kielleuthner, München) 


8 


H. Wildbolz, Lehrbuch der Urologie und der chirurgischen 
Erkrankungen der männlichen Geschlechtsorgane. Mit 83 zum 
großen Teil farbigen Textabbildungen (Enzyklopädie der klini- 
schen Medizin). Julius Springer, Berlin 1924. Preis 36 M. 


Der bekannte Schweizer Chirurg wendet sich in seinem neuen 
Buche nicht so sehr an die Urologen, als vielmehr an die praktischen 
Arzte und Chirurgen, die sich über die urologischen Fälle ihrer Praxis 
in einem Spezialwerke schnell Rat holen wollen. Aus diesem Grunde 
ist besonderer Wert auf die diagnostischen und therapeutischen Be- 
sprechungen verwendet, während auf die Schilderung der operativen 
Technik verzichtet wird. 

Der Hauptvorzug des Werkes ist ganz zweifellos die individuelle 
Bearbeitung des Stoffes; fast ausschließlich selbst Erprobtes und selbst 
Erfahrenes ist in diesen Zeilen niedergelegt. Ganz besonders gilt dies 
von dem Lieblingskapitel des Autors, der Tuberkulose der Harnwege. 
In dieser trefflichen Zusammenfassung und für den Praktiker klaren 
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zweckmäßigen Darstellung ist wohl nirgends diese praktisch wichtige 
Infektion des Harnapparates behandelt worden. In der Gruppe der 
Untersuchungsmethoden ist das noch viel umstrittene Kapitel der Funk- 
tionsprüfung der Nieren, für praktische Zwecke einfach und zugleich 
kritisch dargestellt. Besondere Sorgfalt ist natürlich der wichtigsten 
Untersuchungsmöglichkeit des Urologen gewidmet, der Kystoskopie. Im 
Texte sind eine sehr große Zahl ausgezeichneter Blasenbilder eingestreut, 
zum Teil dem bekannten Baetzner’schen Lehrbuch entnommen, so 
daß der Kauf eines eigenen kystoskopischen Atlanten sich durchaus er- 
übrigt. Die Nephritiden sind nur soweit berücksichtigt, als sie einer 
chirurgischen Behandlung zugängig sind. Die Gonorrhoe der Geschlechts- 
organe als Grenzgebiet der Urologie ist weggelassen. 

Das Werk ist wohl das zurzeit beste und modernste. Lehrbuch der 
Urologie. Ich zweifle nicht, daß der Wunsch einer Übersetzung in 
fremde Sprachen lebendig werden wird. (Kielleuthner, München.) 


9. 


B. Romeis Taschenbuch der mikroskopischen Technik. 
11. Auflage. Verlag R. Oldenbourg, München. (11. Auflage 
des Taschenbuchs von Böhm und Oppel.) 


Das bekannte Romeis’sche Taschenbuch liegt in vergrößerter Neu- 
bearbeitung vor. Es ist unnötig darauf hinzuweisen, daß der Ratgeber 
in keiner mikrotechnischen Frage im Stiche läßt, daß er auch die neue- 
sten erprobten Färbemethoden, so 2. B. die Hortega-Zelldarstellung aus- 
führlich wiedergibt. Besonders sei auf die Kapitel „Rekonstruktions- 
methoden, Mikroskopische Messung, Embryologische Technik“ hinge- 
wiesen. Ein kurzer Anhang stellt für den Anfänger die gebräuchlichsten 
Fixierungs- und Färbemethoden zusammen, ergänzt durch eine sehr 
praktische Verdünnungstabelle für Alkohol. Das Finden der Original- 
arbeiten ermöglicht ein ausführliches Literaturverzeichnis. 

(Oberndorfer, München.) 


10. 


Engel, Der Krebs und seine zellulären Verwandten als 
pathologische Knospenbildungen. A. Haack, Berlin. 
Preis 3 Gm. 


Der Verf. stellt nach einer kurzen historischen Übersicht einige 
neuere Ergebnisse der Krebsforschung zusammen. In einem besonderen 
Kapitel werden Beziehungen zwischen Blutkrankheiten und Geschwülsten 
besprochen. Es folgt eine vergleichende Betrachtung über die „Sauer- 
stoff- und Energieversorgung der Eier und Embıyouen von Wirbellosen 
und Wirbeltieren®. Betrachtungen über Blutentwicklung, über Regene- 
ration und Knospenbildung, über Mutation folgen. Ein Kapitel über 
sog. „ultraregenerative* Krankheiten führt schließlich zur Zusammen- 
fassung der Ansichten des Verfassers über den Krebs und seine „zellu- 
lären Verwandten“. Die bisherigen Hypothesen über das Wesen der 
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Geschwülste werden um eine neue, sehr merkwürdige bereichert. Echte 
Geschwülste, „bösartige Blutkrankheiten“ und die hämorrhagischen Dis- 
thesen sind danach eine zusammengehörige Gruppe von Krankheiten! 
Dieser Gruppe von sog. „ultraregenerativen*“ Krankheiten liegt eine 
(nach Mendel’schen Gesetzen vererbbare) krankhaft gesteigerte Ent- 
differenzierungsfähigkeit (sog. „Regenerationslabilität“) gewisser Zellen 
zugrunde. Diese Zellen erhalten fetale bzw. embryonale Eigenschaften, 
also die Eigenschaften von Zellen, „welche normalerweise nur mit dem 
energiearmen Sauerstoff des Plazentar- bzw. Dotterkreislaufs versehen 
werden“, nun aber pathologischerweise — infolge ihres extrauterin er- 
folgenden Rückschlages — den energiereichen Luftsauerstoff erhalten. 
Dieser letztere wirkt als Wachstumsreiz! Die Anlage zu der genannten 
Krankheitsgruppe, in welcher die heterogensten Störungen untergebracht 
sind, ist also vererbbar. Aber durch den’„idioplasmatischen Reinigung 
prozeß“ der Reduktionsteilung kann wieder eine Befreiung von der erb- 
lichen Belastung erfolgen. Prophylaktisch ist auf Grund dieser neuen 
Geschwulsthypothese zunächst unter Berücksichtigung der Ahnen- und 
Familientafeln rassehygienisch vorzugehen. Die individuelle Prophylaxe 
hat in der „sensiblen Periode“, d. h. vor der Zeit der Geschlechtareife, 
einzusetzen. Da „hin und wieder“ durch Injektion zytolytischer (mit 
embryonalen und fetalen menschlichen Zellen hergestellter) Sera ein Er- 
folg bei Krebskranken erzielt worden ist, sei zu erwarten, daß solche 
Sera bei belasteten Kindern in der sensiblen Periode einen „lähmenden 
Einfluß auf die regenerationslabilen Zellen“ ausüben. Auch von Röntgen- 
und Radiumstrablen, sowie autolytischen Tumorextrakten sei Gutes zu 
erwarten in Hinsicht auf Gewinnung propbylaktischer Sera. Es bleibt 
also alles abzuwarten, insbesondere auch, ob die Hypothese Engele 
einen Einfluß auf die künftige Geschwulstforschung gewinnen wird. 
(Borst, München.) 
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Aus der med. Universitäts-Poliklinik Hamburg — Eppendorfer 
Krankenhaus. (Direktor: Prof. Dr. H. Schottmüller.) 


Das Blutbild bei den septischen Erkrankungen. 
Von 


Dr. Hermann Lenhartz, 
Assistent der Klinik. 


L 


Bei den Fortschritten, welche die hämatologische Wissenschaft 
als eigene Disziplin gemacht hat, ist es verwunderlich, daß die 
Veränderungen des Blutbildes im allgemeinen und das Verhalten 
der Leukocyten im besonderen bei den septischen Erkran- 
kungen verhältnismäßig wenig Beachtung gefunden haben. Hier 
ist eine Lücke auszufüllen, eine Aufgabe, der das reiche diesbezüg- 
liche, seit langen Jahren gesammelte Material unserer Klinik 
dienen kann. | 

Es schien mir nun lohnend, die Krankengeschichten unserer 
Klinik genau durchzuarbeiten, um einmal die bei Allgemeininfek- 
tionen überhaupt vorkommenden Zustandsbilder, welche die Blut- 
körperchen im einzelnen und insgesamt bieten können, festzulegen 
und weiter die Frage zu erörtern, ob das Blutbild bei dieser Krank- 
heitsform Eigentümlichkeiten zeigt, die in diagnostischer und pro- ` 
gnostischer Hinsicht verwertet werden können. 

Bevor wir uns aber dem Thema unserer Arbeit zuwenden, 
erscheint es nicht nur zweckmäßig, sondern — wie die neuesten 
Veröffentlichungen noch zeigen — auch notwendig, daß wir die 
Begriffsbestimmung der Sepsis hier wiedergeben. Wir können 
keine bessere Definition finden als jene, die Schottmüller auf 
dem Kongreß für innere Medizin 1914 in prägnantester Weise 
aussprach: 

„Eine Sepsis liegt dann vor, wenn sich innerhalb des Körpers 
ein Herd gebildet hat, von dem aus konstant oder periodisch 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146, Bd. 17 
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pathogene Bakterien in den Blutkreislauf gelangen, derart, daß 
durch diese Invasion subjektiv oder objektiv Krankheitserschei- 
nungen ausgelöst werden.“ Vielhundertfache Beobachtungen ließen 
diese Abgrenzung entstehen und ebenso viele bestätigten sie 
späterhin. Wir haben also nur solche Fälle den folgenden Aus- 
führungen zugrunde gelegt, bei denen durch den Nachweis eines 
Sepsisherdes die Krankheit sich als Sepsis oder Allgemein- 
infektion einwandfrei charakterisierte. 

Gerade das Material unserer Klinik schien für die Prüfung 
der gestellten Frage besonders geeignet, weil nicht nur zahlen- 
mäßig sehr viele diesbezügliche Krankenbeobachtungen vorliegen, 
sondern auch diesen Krankheitsfällen als solchen ganz besondere 
Aufmerksamkeit auch in hämatologischer Beziehung seit jeher ge- 
widmet ist. 

Im Vordergrunde steht die Sepsis puerperalis, aber auch zahl- 
reiche Fälle anderer Genese sind beobachtet worden. Um die 
Schilderung auf möglichst breiter Basis zu gründen, habe ich weit 
zurückgegriffen. Dabei mußte ich den Nachteil mit in Kauf 
nehmen, daß Fälle mit berücksichtigt sind, bei denen die Diffe- 
rentialzählung der Leukocyten noch nicht durchgeführt worden ist. 
Doch gibt uns schon die Zahl der Erythrocyten und Leukocyten 
manchen Fingerzeig. 

Es sei gleich hier im Anfang betont, daß die Einteilung der 
Leukocyten bzw. ihre Auszählung stets nur nach dem Schilling’schen 
Schema vorgenommen wurde. Auf die Arneth’sche Einteilung 
konnte aus rein praktischen Gründen nicht eingegangen werden. 
Zu bemerken ist dabei, daß selbst bei dem Schilling’schen 
Schema der subjektiven Auffassung auch noch gewisser Spielraum 
bleibt. Die Benennung einer Zelle als „stab- oder segmentkernig“ 
oder „stabkernig“ und „jugendlich“ ist doch nur bei ausgesprochener 
Kernform- und Struktur sicher möglich. Um das zu beweisen, ge- 
nügt ein Hinweis auf die vielen diesbezüglichen Abbildungen in 
den betreffenden Büchern, nicht zuletzt bei Schilling selbst. 

Ganz allgemein gilt die Ansicht, daß Temperatur und Leuko- 
cytenzahl in gewissem Verhältnis zueinander stehen. Wohl des- 
halb, weil die meisten fieberhaften Erkrankungen auf entzündliche 
und exsudative Vorgänge zurückzuführen sind, die eine Leukocytose 
hervorrufen, pflegt man ein Zusammengehen von Temperatur und 
Leukocytenzahl anzunehmen. Wir werden im folgenden wieder- 
holt auf das Irrige dieser Vorstellung zu sprechen kommen. 

Die Frage, wie die Leukocytose zustande kommt, ist auch 
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heute noch ungeklärt. Die meisten Autoren neigen wohl — 
Naegeli folgend — der Auffassung zu, daß es sich um eine 
Reizung des Knochenmarkes handelte Dabei ist dann 
weiter die Meinung herrschend, daß eine solche Leukocytenzahl 
für eine ausreichende Knochenmarksfunktion und für eine darin 
begründete gute und aussichtsreiche Abwehr des Körpers sprechen, 
während normale bis subnormale Zahlen eine Schädigung bzw. In- 
sufficienz des Knochenmarks erkennen lassen sollen. 

Daß diese wohl fast allgemein herrschende Ansicht nicht zu 
Recht besteht, soll in den folgenden Kapiteln dargetan werden. 

Die beste Übersicht ergibt sich, wenn wir die dieser Arbeit 
zugrunde liegenden 160 Fälle von Sepsis nach der Lokalisation 
des Sepsisherdes gruppieren. 

Man könnte in die Versuchung kommen, eine Einteilung nach 
den verschiedenen Krankheitserregern vorzunehmen, doch müssen 
wir davon absehen, da die Art der Bakterien zu keiner er- 
kennbaren Besonderheit im Blutbild führt — mit einer 
einzigen Ausnahme Die durch Gasbazillen hervorgerufene 
Allgemeininfektion nämlich ist von einem typischen Blutbefund in 
der Mehrzahl der Fälle begleitet (s. Kap. III). 


Von einer Scheidung in Fälle mit oder ohne Metastasen 
müssen wir ebenfalls Abstand nehmen, da auch diesen Formen 
keine Typen eigen sind. Denn wir werden sehen, daß nicht die 
Bildung von Metastasen überhaupt, wohl aber allerdings die Art 
und Größe der embolischen Infektionsherde in bezug auf die Zahl 
der Leukocyten eine ausschlaggebende Rolle spielt. 


Wir wollen also hinsichtlich des weißen Blutbildes unsere 
Fälle je nach der Art und Lokalisation des Sepsisherdes be- 
sprechen. 


Ganz allgemein möchten wir vorausschicken, daß wir bei den 
160 ') Fällen 


dauernde Leukocytose in 44 Fällen fanden mit 
20 Todesfällen, 


vorübergehende Leukocytose in 79 Fällen mit 
46 Todesfällen, 


1) Die Differenz zwischen der sich aus dieser Tabelle ergebenden Gesamt- 
zahl von 168 gegenüber der Zahl von 160 überhaupt nur verwerteten Fällen er- 
klärt sich daraus, daß wir achtmal wechselnd sowohl eine ausgesprochene Leuko- 
cytose als auch eine Leukopenie fanden; diese nach Art und Lokalisation ver- 
schiedenen Krankheitsbilder zählten wir in jeder Rubrik mit auf, also doppelt. 

17% 
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normale Leukocytenzahl in 18 Fällen mit 12 
Todesfällen, 

vorübergehende Lenkopenie in 23 Fällen mit 
18 Todesfällen, 

dauernde Leukopenie in 4 Fällen mit 4 Todes- 
fällen. 

Grundsätzlich muß, was die Verwertung der Leukocytenzahl 
anbelangt, folgende Feststellung hier berücksichtigt werden: eine 
einmalige Zählung der Leukocyten kann irreführend sein, zumal 
dann, wenn nicht beachtet wird, in welchem Augenblick des Krank- 
heitszustandes bei der Sepsis die Auszählung vorgenommen ist. 
Denn wir wissen, daß mannigfache Umstände, welche nicht einmal 
mit der Krankheit als solcher im Zusammenhang zu stehen brauchen, 
die Zahl der Leukocyten beeinflussen. Hier sei, da es sich nur um 
septische Erkrankungen handelt, lediglich auf die Tatsache hin- 
gewiesen, daß der so häufig bei diesem Krankheitsbild auftretende 
Schüttelfrost oder — richtiger ausgedrückt — die den letzteren 
bedingende, paroxysmal einsetzende Bakteriämie die Zahl der weißen 
Blutkörperchen meist sehr erheblich herabsetzt. Dieser Senkung 
folgt innerhalb von 1—2 Stunden nach dem Schüttelfrost ein An- 
stieg der Leukocyten, der unter Umständen die vorher normale 
oder wenig erhöhte Zahl um das 2—3fache für die Dauer von 
24—48 Stunden übersteigen kann. Als Beispiel führen wir fol- 
gende Beobachtung an, die C. Römer an unserer Klinik zurzeit 
ausführlich beschrieben hat. Es handelt sich hier um 2 Fälle von 
Abortus incompletus (mit Fieber): 

10 Minuten vor der Ausräumung Leukocyten 10200 28 900 
20 e später (Schüttelfrost) à 9 000 16 300 
60 Š = e 12 500 25400 
Eine Bestätigung dieser interessanten, allerdings nicht gesetzmäßigen 
Feststellungen fanden wir in den Fällen, in denen wir aus thera- 
peutischen Gründen abgetötete Bakterien intravenös injizierten und 
so — gewissermaßen experimentell — einen Schüttelfrost hervor- 
riefen. Hier mag folgender Fall Erwähnung finden: Injektion von 
1 Milliarde abgetöteter Bact. Coli-Keime bei einem Asthmatiker: 
Leukocytenzahl unmittelbar vor der Injektion: 5200 
j 10 Minuten nach ,„ 4 600 
weiter in einem Abstand von 10 Minuten 5.200 (Schüttelfrost) 
— 3400 — 4200 — 16000 — 26000 — 21.000, nach 3 Stunden 20.000, 
nach 8 Stunden 33700; erst 2X 24 Stunden nach der Injektion ist 
die Leukocytenzahl wieder normal. 
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II. 


Wir nehmen zunächst die Besprechung des roten Blut- 
bildes vorweg, weil dieses im allgemeinen keine sehr bemerkens- 
werten Eigentümlichkeiten aufweist. Dort, wo es Abweichungen 
von der Norm — bei uns in 69 Fällen — zeigt, handelt es sich 
stets um das typische Bild der sekundären Anämie verschieden 
hohen Grades. 

Das rote Blutbild läßt im Anfang meistens nichts Auffälliges 
erkennen, erst bei länger dauernder Allgemeininfektion stellt sich 
die sekundäre Anämie mit allen ihren charakteristischen Merkmalen 
ein. Normoblasten werden dann selten vermißt, wenn auch ihre 
Zahl gewöhnlich sehr gering ist; aber auch Makro- und 
Megaloblasten haben wir nicht so ganz selten gefunden. 

Selbstverständlich findet man ein sekundäres Blutbild schon 
gleich im Anfang jener puerperalen Fälle, bei denen infolge der 
Geburt oder Fehlgeburt eine schwere Blutung voraufgegangen ist. 
Prognostisch wichtig ist es zu wissen, ob die Anämie schon vor 
Ausbruch der Sepsis vorhanden war oder sich erst mit dem Be- 
ginn bzw. allmählich im Verlaufe der Erkrankung ausbildete. 
Denn während im ersteren Falle die bestehende Anämie für den 
Verlauf der Infektion zwar gewiß nicht gleichgültig ist, so kommt 
ihr doch für die Beurteilung der Art und Schwere des septischen 
Zustandes nicht die Bedeutung zu, wie sie einem Schwund an 
Erythrocyten und Hämoglobin lediglich unter der Einwirkung der 
Krankheitserreger beizumessen ist. 

Einige Beispiele mögen diese Auffassung bekräftigen: 

Fall 118: Le., 27 Jahre. 


Thrombophleb.v.param.d. (anaerobe Streptokokken):!) 

Vom 9. 10. 1907—1. 2. 1908 in Behandlung. Heilung. 

Durch schwere Blutung Hb. auf 20 °/,, Erythrocyten auf 1,0 Mill. herab- 
gesetzt. Temp. zwischen 37 und 39°, wiederholte Schüttelfröstee Nach 
Aufhören der Blutung mit Ausstoßung der Frucht und Placenta erholt 
sich die Pat. noch während des intermittierenden Fiebers und steigt mit 
Hub. auf 40°/,, den Erythrocyten auf 2 Mill., in der ersten fieberfreien 
Zeit rasche fortschreitende Besserung des Blutbefundes. 


Fall 144: Brü., 32 Jahre. 

Parametr. thrombophleb. utr. lat. (anaer. Strepto- 
kokken). 

Am 13. Krankheitstag eingeliefert, am 42. Krankheitstag fieberfrei 
geheilt entlassen. 


1) Die in Klammern eingeschlossenen Bakterienarten bedeuten stets die aus 
dem Blute gezüchteten Krankheitserreger. 
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Am 13. Krankheitstag Hb. 72°/,, Erythr. 4,0 . 
0 Temp. zw. 
» 20. n n 50% ev 29037 u. 40° 
» 23. š p. 31% š: 1,8 
„ 37. e w 359, n„ 25 
„n 40. i n 420 n 2,2 
„ 42. j |. 47% „ 3,0 | 


Aus welchem Grunde die Infektion in dem einen oder anderen 
Falle schneller und hochgradiger eine Anämie herbeiführt, ist 
unbekannt. Die Ursache dürfte komplexer Natur sein. Es scheint 
uns aber, daß der anaerobe Streptococcus putrificus, der so häufig 
eine thrombophlebitische Sepsis erzeugt, die Eigenschaft, eine sekun- 
däre Anämie hervorzurufen, in besonderem Maße besitzt (Bingoll). 


HI. 


Das Blutbild bei derSepsis durch den Fraenkel’schen 
Gasbacillus. 


Wenn wir feststellen können, daß die verschiedenen Erreger 
bei septischen Erkrankungen kein für sie in irgendeiner Weise 
typisches Blutbild erzeugen oder auch nur nennenswerte Unter- 
schiede aufzuweisen haben, so macht der Fraenkel’sche Gas- 
bacillus, wie schon hervorgehoben wurde, als einziger eine Aus- 
nahme. Wir werden daher hier dem Blutbild bei der Gasbazillen- 
infektion eine gesonderte Besprechung widmen. Eine direkte oder 
indirekte Einwirkung dieser Erreger auf das Blutbild ist in mehr 
als einer Hinsicht stets von neuem erkennbar. Meist weisen so- 
wohl die roten als auch die weißen Blutkörperchen in ihrer Zahl 
und in ihrer Zusammensetzung erhebliche Unterschiede von der Norm 
auf. Auch von anderer Seite ist schon auf diese Erscheinungen 
aufmerksam gemacht (Bingold, Lehndorf, Stieler, Heim). 

Den bei Naegeli im Kapitel „Sepsis“ zitierten Fall von 
Grawitz, der bei einem fraglichen Abort Hämoglobinurie und 
nur 300000 Erythrocyten infolge einer ganz akuten puerperalen 
Erkrankung fand, kann man noch heute mit Sicherheit als eine 
durch Gasbazillen bedingte puerperale Sepsis ansprechen. Denn 
gerade solche, manchmal gewaltige Zerstörung der Erythrocyten 
mit starker Herabsetzung des: Hämoglobingehaltes sind für diese 
Art der Infektion charakteristisch. Eine Begleiterscheinung bzw. 
eine Folge dieser Blutzerstörung ist der Nachweis von Hämatin 
im Blute, von Hämoglobin und seinen Derivaten im Urin. 

Folgende Beobachtungen dienen Als Beispiel, teils für die 
Schwere der Anämie, teils für die Höhe der Leukocytenzahl. 
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Fall Ho. Erkrankt 15.XI., aufg. 16.XI., gest. 21.XT. = 7. Krank- 
heitstag. 
2. Krkhtstg. 16. XI., Hb. 42°,,, Ery. 2,4 Mill., Leukoc. 52,000, 
5. 5 19. XL, „ 28%, n 1⁄6 , s 31,400, 
7. Š 21. XI, , BI hs a JAN e S 25,000, 
Todestag. 
Eine Verschiebung nach links nur bis zu den Jugendlichen. 


Ein kleiner Absceß im l. Param. erklärt nach unserer Erfahrung 
die hohe Leukocytenzahl in keiner Weise. 

Fall Ste. Krkhtsbeg. 6. III, aufg. u. gest. 8. III. = 3. Krank- 
htstg., Hb. = 30 °/,, Erythr. 2,1 Mill. Leukoc. = 32,500. 

Fall Lei. Krkhtsbeg. 30. I., aufg. 31. I., fieberfrei ab 7. III., 
geh. entl. 24. III. 

31.1. 2. Krkhtstg., Hb. 75°/,, Ery. 4,1, Leukoc. 66,600 

3 


S , 659 x 2,9, „ 45,400 
5. n „ 569, n» 2,8, „ 19,200 
9. À ° 40% n 31, » 18,800 
28. S 419, n 30, n 8,000 


Leuko.-Verschiebung bis zu Jugendl., keine Myelocyten. 


Fall Hohn. Krkhtsbeg. 25. VII., aufgen. u. gest. 26. VII. 
= 3. Krkhtstg., 26. 2.— 2. Krkhtstg. = Hb. 85 °/,, Ery. 4,9 Leukoc. 
40,000. 


Fall Br. Krkhtsbeg. 20. VIII. 1923, aufg. 23. VIIL, fieberfrei 
ab 28. VIII., geh. entl. 18. IX. 


I. 23.VIII. 4. Krkhtstg., Hb. 40°/,, Ery. 1,75 Mill., Leukoc. 49,800, 
II. 25. VIIL 6 , , 359, n 1⁄5 , e 16,200, 
IIL am 15. , , 459, + 23 , , 10,900. 


Kein objektiver Anhaltspunkt für die Leukocytose. 
Differentialblutbild : 


23. VIII. 24. VIII. 25. VIII. 27. VIII. 
eosmoph. segm. Leukoc. u f) EE 2%, 
neutr. My. 2:97, 1.9, 
Jug. 12 149 49; go. 
Stabk. 210 170, 11%, 7h 
Seg. 58%, 61°, 71 d 689, 
Ly. Gig Su, 130° 15), 
Mo. t) H í 3% 


Diese 5 Fälle stellen Monoinfektionen mit dem Fraenkel’schen 
Gasbacillus dar, bei denen der Erreger aus dem strömenden Blute 
gezüchtet ist. Sie zeigen mit einer Ausnahme, daß die Blutzer- 
störung und die dadurch bedingte Abnahme des Hämoglobinge- 
haltes und der Erythrocytenzahl ganz bedeutende Grade annehmen 
kann, ohne daß selbstverständlich sonst ein erkennbarer Blutver- 
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lust stattgefunden hat. Bemerkenswerterweise ist sie stets ver- 
bunden mit einer in manchen Fällen außerordentlich hoch- 
gradigen Erhöhung und Linksverschiebung der Leukocyten, 
die deshalb für die Gasbazilleninfektion als typisch zu bezeichnen 
ist. Solche, gelegentlich fast leukämischen Blutbildern ähnliche 
Befunde sind auch von anderer Seite bei „Sepsis“ schlechthin er- 
wähnt (Schilling). Wir möchten aber hier betonen, daß wir solche 
lediglich nach dem Differentialblutbild kaum von einer Leukämie 
zu unterscheidenden Sepsisblutbilder („leukämoid“ nach Schilling) 
nicht gefunden haben. Auch bei diesen Gasbazilleninfektionen ist 
uns die Differentialdiagnose zwischen Sepsis und Leukämie nie 
schwer geworden (cf. Heim). 

Die hier beobachteten Veränderungen lassen nun in sehr ein- 
drucksvoller Weise ihre Übereinstimmung erkennen, mit denen bei 
anderen hämolytischen Anämien beobachteten Blutbildern. Damit 
ist der Schluß erlaubt, daß die Leukocytose bei der 
in Rede stehenden Infektion nicht auf die direkte 
Einwirkung der Gasbazillen bzw. ihrer Toxine zu- 
rückzuführen ist, sondern unter dem Einfluß des 
hämolytischen Vorganges erfolgt. 


IV. 


Wir gehen nun zur Schilderung des Leukocytenbildes bei den 
hauptsächlichsten Formen von Sepsis über. Als Einteilungsprinzip 
sollte uns die Lokalisation des Sepsisherdes gelten. ` 

Dementsprechend haben wir unser Material gesondert in 
Fälle von 

1. thrombophlebitische, 

2. Ilymphangitische Form der Sepsis, 

3. Sepsisherd in einem Hohlorgan (Uterus, Gallenblase, Nieren- 
becken), 

4. Endocarditis acuta, 

5. Endocarditis chr. lenta. 

Die Thrombophlebitis ist vertreten mit 50 Fällen, unter 
denen wir 42 mit und 8 ohne (sichere) Metastasen finden. 

Betrachten wir zunächst die Zahl der weißen Blutkörperchen. 
so haben von 50 Fällen nur 16 = 32°, eine ausgesprochene 
Leukocytose, von diesen 16 gehören 13 = 81°), zu den 
Sepsisfällen mit, 3 = 19°), zu denen ohne Metastasen. Wir haben 
schon im Anfang gesagt, daß die septischen Krankheitsfälle 
keineswegs mit einer Leukocytose einherzugehen brauchen; auf 
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Grund unseres Materials dürfen wir sogar aussprechen: daß sinn- 
fällige, fortlaufende oder besser anhaltende Leuko- 
cytosen zu den selteneren Vorkommnissen gehören. 
Im allgemeinen sind es Zahlen zwischen 6000 und 
10000, die man findet, alsoSchwankungen und Zahlen- 
größen, die man noch ohne Zwang zu den normalen 
physiologischen Breiten rechnen darf. 

Demnach erscheint es uns unberechtigt — und ist auch sicher- 
lich unrichtig — auf Grund der Zahlengröße, sofern sie der Norm 
entspricht, schon ein gewisses Urteil über die Abwehrkräfte des 
Körpers abzugeben. | 

Anders dagegen, wenn die Zahl der Leukocyten sich weiter 
vermindert. Fälle mit ganz ausgesprochener Leukopenie — also 
etwa bei Leukozahlen unter 4000 — dürfen mit Fug und Recht 
sehr ernst, ja vielleicht sogar infaust beurteilt werden. 

Unter den in diese Rubrik gehörigen Krankengeschichten 
finden wir 2 Krankheitsfälle, die eine ausgesprochene Leukopenie 
dauernd aufweisen und einen, der sie erst nach anfänglicher 
Leukocytose zeigt. Es mag gewiß ein Zufall sein, daß sämtliche 
3 Fälle ad exitum kamen. Immerhin ist es’ bemerkenswert und 
wir möchten zur besseren Illustration diese Krankengeschichten 
kurz erwähnen: 


Fall 119: Bru. — 86 Jahre. Thrombophlebitis para- 
cervical. (Coli 4 anaer. Streptok.) 

Am 3. Krankheitstag eingeliefert, am 19. gestorben; intermittieren- 
des Fieber zwischen 37 und 41°. Außer zahlreichen bis haselnußgroßen 
Lungenabscessen keine Metastasen. 


am 11. Krankheitstag Temp. 38—40,5 Leukoc. 4,500 
„ 16. á w 39—42! A 2,700! 
„ 19. „ -Todestags „ 39—40 5 5,600 


Fall 128: Wil. — 32 Jahre. Thrombophlebitis v. param. 
et paravag. et ovaric. sin. Abscessus renis, cutis, reg. 
ovaric. reg. glut. (Staphyl. aureus haemolyt.). 

Am 22. Krankheitstag eingeliefert, am 23. gestorben; draußen täg- 
lich 1—2 Schüttelfröste, Temperatur zwischen 37 und 41,5°; 
am 22. Krankheitstag = Aufnahmetag — Temp. 39—40 = Leukoc. 3,500 

(Differentialblutb. normal!) ; 
am 23. Krankheitstag — Todestag = Temp. 41 —= Leukoc. 4,700, Hb. 
— 47°/,, Erythrocyten 2,3 Mill. 


Fall 4: Pet.— 19 Jahre. Thrombophlebitis vv. param. 
lat. utr, multiple Lungenabscesse. Absceß der l. Barthol- 
Drüse (anaer. Streptok.). 
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Am 1. Krankheitstag aufgenommen, am 15. Krankheitstag gestorben: 
Temperatur meist zwischen 37 und 41°, zahleiche Schüttelfröste. 


Am 4. Krankheitstag Temp. 38 —42 Leukoc. 15,200 

„n 6. S |.  37,6—41,8 Š 8,500 
„ 8. Ë „ üm 40 w 13,000 Absceß 
[d. 1. Barth.-Drüse. Inzision 

= Sek e „ 39 —42 Leukoc. 5,700 

sol: g „ 40 —42,6! „ 5,500 
| [Hb = 40°, 

„ 15. „ = Todestag „ um 40 s 4,500 


Wir können uns sehr wohl vorstellen, daß in besonderen 
Krankheitsfällen das Knochenmark insufficient wird. Wir wollten 
nur warnen, jede fehlende Leukocytose als Ausdruck dafür anzu- 
sprechen. Somit stehen wir nicht mit uns selbst in Widerspruch, 
wenn wir in diesen geschilderten Fällen ein Versagen des Knochen- 
markes annehmen. Wir halten es für möglich, daß in diesen Fällen 
mit ausgesprochener Leukopenie ein starker Reiz im Sinne einer 
größeren metastatischen Eiterung eine Vermehrung der Leukocyten 
nicht herbeigeführt hätte. 

Wenn nun wirklich die Ansicht vom Reiz auf das Knochen- 
mark und von Erscheinungen seiner Insufficienz bei fehlender 
Leukocytose im allgemeinen zurecht bestände, so müßten wir Fälle 
mit Leukopenie doch hauptsächlich bei thrombophlebitischer Sepsis 
zu verzeichnen haben in Anbetracht der großen Mortalität, die wir 
bei dieser Erkrankung beobachten. 

Aber nicht nur diese, noch manch andere Frage drängt sich 
auf, ob denn die Theorie von der Insufficienz des blutbildenden 
Marks wirklich so sicher ist, wie sie fast von allen Seiten be- 
hauptet wird. Es will uns scheinen, daß mit diesem Ausdruck 
viel zugedeckt wird, was wir nicht wissen. Wir müssen noch 
manches Mal auf diese „Erklärung“ zurückkommen. 

Es hat v. Limbeck s. Z. wohl als erster behauptet, dab 
Leukocytose mit Exsudatbildung Hand in Hand gehe, so daß die 
eine Erscheinung ohne die andere nicht möglich sei. Ihm ist 
schnell von vielen Seiten widersprochen und gewiß ist seine Be- 
hauptung, die er in gleicher Formulierung nicht länger aufrecht 
erhalten hat, zu weitgehend. Denn, wer wollte behaupten, daß es 
sich bei den Fällen von thrombophlebitischer Sepsis nicht um 
schwere und hochgradige Entzündungen handelt? Gleichwohl 
finden wir bei diesen Kranken — wie wir zahlenmäßig belegen 
konnten — nur eine verhältnismäßig niedrige Leukocytenzahl. 
Daß diese nicht in jedem Fall Ausdruck einer Knochenmarks- 
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Insufficienz ist, wird selbst von den Anhängern dieser Theorie 
keiner ernstlich behaupten wollen. Noch schwerer fällt ins Ge- 
wicht, daß selbst jene Fälle, die mit zahllosen miliaren Abs- 
cessen einhergehen — der Typ für dieses Krankheitsbild ist die 
Staphylokokkämie — auch meist keine ausgesprochene, jedenfalls 
fast nie eine hochgradige und anhaltende Leukocytose aufweisen. 
Diesen sind andere septische Krankheitsbilder, die einen — wenn 
auch nur einen einzigen — größeren Eiterherd haben, gegenüber- 
zustellen, bei denen wir fast regelmäßig hohe Leukocytenzahlen bis zu 
80000 fanden, solange der Absceß in florider Form fortbesteht. 
Findet der Eiter spontan oder operativ Abfluß, so verschwindet 
die Leukocytose unter Umständen von einem Tag zum andern. 
Auf Grund dieser seit Jahren an unserer Klinik erhobenen Be- 
funde hat Schottmüller schon längst die Ansicht vertreten, 
daß hohe Leukocytenzahlen bei einer Sepsis in der Regel auf das 
Bestehen eines größeren Abscesses, nicht aber auf die sep- 
tische Infektion als solche zurückzuführen ist. Fälle, die im An- 
fang der Erkrankung bei hohem Fieber und ernstem Allgemeinzu- 
stand Leukocytenzahlen von 6—9000 und dann bei Ausbildung 
einer Metastase (Gelenkeiterung, Lungenabsceß, Weichteilabsceß) 
Leukocytenwerte von 15—30000 aufweisen, sind gar nicht selten. 
Sie sind es aber gerade, die die Ansicht, daß niedrige Leukocyten- 
werte in solchen septischen Krankheitsfällen für eine Insufficienz 
des Knochenmarks sprechen, am schlagendsten widerlegen. 

Bekannt ist, daß beim Typhus die Leukopenie keine Insuffi- 
cienz des Knochenmarks darstellt, sondern vielleicht nur eine 
Hemmung durch den Typhusbacillus, die durch den stärkeren Reiz 
gewisser Komplikationen (Absceß oder ähnliches) aufgehoben wird. 
Denn unter der Einwirkung derartiger Krankheitserscheinungen 
macht die Leukopenie einer Leukocytose Platz. Wie sollte man 
sich diese Erhöhung der Leukozahl anders erklären? Bestände 
tatsächlich beim Typhus abd. eine Knochenmarksinsufficienz, so 
müßte man bei Hinzutreten eines eiterigen Prozesses erst recht 
mit einem völligen Versagen, d. h. mit einer weiteren Verminde- 
rung der Leukocyten rechnen. Einige aus den zahlreichen Kranken- 
geschichten besonders einleuchtende Beispiele mögen das bisher 
Gesagte beweisen. 

Zunächst möchten wir Fälle bringen, die im Anfang trotz 
schwersten Allgemeinzustandes nicht erhöhte Leukocytenwerte 
zeigten, aber im Verlauf der Krankheit infolge von Komplikationen 
eine Leukocytose aufwiesen. 
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Fall3. Ju— 28 J. Endophlebitis der paravesicalen 
Venen. Meningitis! (Erysipelstreptokokken.) Tod. 
7 Tage krank, davon die letzten 4 Tage im Krankenhaus. Temp. 
zwischen 38,2 und 41,4. 
Am 4. Krankheitstag Leukoc. 6,800 bei Temp. 41,3, 
„ D b „ 20,500 „ gl. Temp. Ausbruch d. 
| [ Meningitis‘ 
„7, „ = Todestag „ 17,000 , , z E 
Fall 75: Pfi. — 40 Jahre. Thrombophlebitis v. cava 
inf. Staphylokokkämie. Tod. 
Kommt am 2. Krankheitstag ins Krankenhaus, stirbt am 62. Krank- 
heitstag. Meist zwischen 38 und 40° remittierendes Fieber. 


Am 5. Krankheitstag Temp. 40 Leukoc. 7,900 
„ 15. S l 39 „ 22,000 Lungenabscesse 
[u. Pleuraexsudat 

„ 26. S „ 33—39 x 7,200 

” 37. n n n za 9,600 
„ 62. „ — Todestag Š 89 „ 21,000 Große Weich- 
[teilabscesse. 


Fall 80: Kla. — 24 Jahre. Thrombophlebitis v. param. 
d. (Anaerobe Streptokokken). Peritonitis. Tod. 
Aufgenommen am 6., stirbt am 14. Krankheitstag. 
Am 8. Krankbeitstag Temp. zw. 38—41 Leukoc. 11,300 
a Oi a a n»n 40—4l s 8,800 
„ 10. e x >Ë 88—4l ó 22,100 Beginn der 
[Peritonitis 
4. 12, ë „ um 40 š 23,400 
Fall126: Mol. — 38 Jahre. Thrombophlebitis v. param. 
(Anaerobe Streptokokken.) Heilung. 
Wegen Plac. praev. ins Krankenhaus, anschließend an Placentar- 
lösung Beginn der Erkrankung. 116 Fiebertage; in den ersten 8 Wochen 
interm. Fieber zw. 37 und 41, dann weitere 6 Wochen zwischen 37 und 


39, später lytisch abklingend; am 102. Krankheitstag Rippenresektion 
wegen Empyem., 


Krankeitstag Temp. Leukoc. Hb. Eryth. 
8. 38—39,5 18,600 = = 

24. 37—40 13,000 SE 920,000 
44. 38—40 9.800 20%% 900,000 
70. 38—39 5.200 17% 

100. . 37.5 5,800 15%, 1,500,000 

119. 8,800 169 1,600,000 

164. 559 


Man sollte in diesem Falle denken, daß die niedrige Leuko- 
eytenzahl bei noch voll ausgebildeten Krankheitsbilde — zumal bei 
Absinken des Hb-gehalts und der Erythrocytenwerte — ein signum 
mali ominis sein sollte. Hier könnte man sich die Insufficienz des 
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Knochenmarks besonders leicht und auch mit gewisser 'Berechti- 
gung vorstellen. Das Ausbleiben einer Leukocytose bei bestehen- 
dem Empyem können wir nicht erklären, denn die Auffassung, 
den Rückgang der Leukocytenzahl bzw. die fehlende Leukocytose 
einfach als Zeichen der Besserung anzusprechen oder mit anderen 
Worten: als Zeichen dafür, daß der Körper eine Leukocytose 
nicht mehr zu seinem Abwehrkampf benötigt, ist nicht an- 
gängig, ebensowenig aber die Annahme, daß die fehlende Erhöhung 
der Leukocytenzahl eine Insufficienz darstellt, da in diesem Falle 
der Krankheitsverlauf und die Rekonvalescenz kaum so schnell 
und günstig fortgeschritten wäre. 

Wir hoffen durch die angeführten Gründe und Beispiele ge- 
zeigt zu haben, daß fehlende Leukocytose bei hoch fieberhaften, 
septischen Krankheitsfällen nicht mit insufficientem Knochenmark 
gleichbedeutend ist. 

Berechtigt scheint uns aber die Auffassung zu sein, eine aus- 
gesprochene und anhaltende Leukopenie als Zeichen für ein ver- 
sagendes Knochenmark anzusehen (vgl. S. 265). 

Experimentell ließe sich hier eine gewisse Klärung schaffen, 
wenn man durch einen künstlichen Absceß eine Leukocytose hervor- 
zurufen versuchte (Terpentinöl. Zu diesem Vorgehen ist man 
um so mehr berechtigt, als diese Abscesse von verschiedenen Seiten 
in rein therapeutischer Hinsicht Verwendung finden (Rolly u. a.). 


SN 

Wir sind nun bei unseren hämatologischen Untersuchungen 
nicht nur auf das zahlenmäßige Feststellen der Leukocyten (neben 
Hb und Erythrocyten) angewiesen, sondern haben auch noch die 
Verwertung des qualitativen Leukocytenbildes zu unserer Ver- 
fügung. Das Differentialblutbild spielt heute eine große Rolle 
und es ist in der Hand des Geübten ein brauchbares diagnostisches 
Hilfsmittel. Wie auch die Zahl der Leukocyten, so darf auch ihre 
qualitative Zusammensetzung selbstverständlich nur im 
Rahmen der übrigen Untersuchungsmethoden verwertet 
werden. Auch wir sind überzeugt, daß der Wert des Differentialblut- 
bildes den der einfachen Leukocytenzahlen übertrifft; beide zusammen 
aber den besten Anhaltspunkt geben. In unserer Einleitung hoben wir 
bereits hervor, daß wir lediglich die Differentialzählung nach der 
Schilling’schen Angabe vornehmen. Eine nähere Begründung 
können wir uns um so mehr ersparen, als heutzutage wohl die 
überwiegende Zahl derjenigen, die sich überhaupt eingehender mit 
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praktisch-klinischer Hämatologie befaßt, die Arneth’sche Methode 
als unnötig umständlich verlassen hat. 


Die Leukocytose bei den septischen Erkrankungen beruht 
ebenso wie bei den übrigen Infektionskrankheiten durchweg in 
einer Vermehrung der neutrophilen Leukocyten ; vermindert sind 
die Lymphocyten, Mononucleären, Eosinophilen. Am auffallendsten 
ist die Herabsetzung der Lymphocytenzahl zugunsten der Neutro- 
philen. Neuerdings ist das Verhältnis dieser beiden Zellformen 
noch besonders hervorgehoben und als Leukocytenindex be 
zeichnet. Wenn dadurch auch nichts Neues gesagt ist, mag diese 
Bezeichnung immerhin als schnellverständlich Geltung haben. Das 
Verhalten der Mononucleären ist nicht einheitlich, im allgemeinen 
gehen sie aber den Lymphocyten parallel. Sie zunächst noch als 
Zellform sui generis zu betrachten, liegt durchaus im praktischen 
Interesse. Die Eosinophilen haben seit Anfang der hämato- 
logischen Disziplin — und schon früher — ein großes Interesse 
hervorgerufen; sowohl in prognostischer als ganz besonders in 
diagnostischer Hinsicht sind sie herangezogen. Im allgemeinen 
fehlen sie, solange der infektiöse Prozeß (von den seltenen typischen 
und allgemein bekannten Ausnahmen abgesehen) besteht, um dann 
mit zunehmender Heilungstendenz zurückzukehren und eventuell 
vermehrt vorhanden zu sein („postinfektiöse Eosinophilie“). Wir 
konnten diese Tatsachen an der Hand unserer zahlreichen Sepsis- 
fälle im allgemeinen bestätigen. Über Ausnahmen von dieser Regel 
werden wir weiter unten zu sprechen kommen. Wir haben ge- 
prüft, ob der Leukocytenindex oder die Eosinophilie das feinere 
Reagens darstellen. Im allgemeinen gehen sie Hand in Hand. 
Versager gibt es auf beiden Seiten; doch sind solche entschieden 
geringer bei den Eosinophilen im Gegensatz zu dem Leukocytenindex. 


Einschlägige Fälle mögen hier zunächst als Beispiele für das 
eben Gesagte dienen. 


Fall 25: Bu. — 41 J. Thrombophleb. vv. param., sper- 
mat., cava inf. (Staph. aureus 4 anaerob. Streptok.) Heilung. 

Am 5. Krankheitstag eingeliefert, hier in den ersten Tagen Temp. 
zw. 37 und 40, dann 7 Wochen lang Temp. zw. 37 und 39. Hier bei 
Leukocytenzahlen zw. 7500 und 28 000 waren häufig allerdings nicht 
regelm. Eosinoph. nachweisbar. Ab 61. Krankheitstag fieberfrei. 


Fall 60: He. — 37 J. Thrombophleb. v. param. d. (Coli 
u. Fraenk. Gasbaz.) Heilung. 

Am 2. Krankheitstag aufgen., hier interm. Fieber zw. 36,6 u. 4l; 
ab 20. Krankheitstag dauernd fieberfrei. 
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Am 3. Krkhtstg. Temp. 36,4—39 Leukoc. 16,800 Eos. 19, 


e Be » 37 u. 38 „a 13,700 „ 7% 
n 9. e n 37 u. 40 „ 14,000 „8°, 
„n ll. š „ 38,4u.40,4 , 12,800 „5%, 


Vergleicht man in den beiden angeführten Beispielen das Ver- 
hältnis zwischen Eosinoph. und Leukocyten-Index, so finden wir 
folgendes: Der Leuko.-Index, der normalerweise nicht über 3,5 
hinausgehen soll, ist hier mit ganz wenigen Ausnahmen bis zur 
Entfieberung pathologisch erhöht und schwankt zwischen 19 und 
3, meist zwischen 11 und 6, während die Eosinophilie im Anfang 
vorübergehend, aber schon lange vor der Entfieberung regelmäßig 
angetroffen wurde. Auch in dem 2. Beispiel ist das Auftreten 
bzw. Vorhandensein der Eosinophilen ein frühzeitigeres als die 
normale Zahl der Lymphocyten oder was dasselbe sagt, niedrige 
Leuko.-Index. Doch sind auch die Fälle erwähnenswert in denen 
der Leuko.-Index normale Zahlen aufweist, während die Eosino- 
philie durch ihr Fehlen dem klinischen Bilde und Verlauf ge- 
rechter wird. 

Fall 94: Für. — 37 J. Thrombophleb. v. param. sin. et 
sperm. sin. (anaer. u. aer. Streptok.) 


Am 7. Krankheitstag aufgenommen, hier 11 Tage gelegen, wieder- 
holt Schüttelfröste, am 17. Krankheitstag gestorben. 


Krankheitstag Temp. Leukoc. Eos. L.Ind. 
8. 36—40 7,500 0 2,3 
11. 38—40 10,000 0 0,8! 
15. 38—39 9,300 0 3,8 
17. (Todestag) 39—40 16,500 0 2,7. 


Aus diesem Beispiel, dem zwar nicht beliebig viele, aber 
immerhin noch mehrere zur Seite gestellt werden könnten, geht 
die größere Bedeutung der Eosinophilen gegenüber dem Leukocyten- 
Index für die Beurteilung des Krankheitsfalles hervor. 


VI. 
Lymphangitis puerperalis. 

Von dieser Form der Sepsis stehen uns 46 Fälle zur Ver- 
fügung. Wir finden darunter 22 = 47°), mit, 24 = 53°), ohne 
Metastasen. Eine Leukocytose sahen wir in 18 = ca. 38°,,, eine 
Leukopenie in 2 Fällen. Von jenen 18 Fällen gehören nicht weniger 
als 9 zu den metastasierenden Sepsisfällen. 

Wenn wir bei dieser Sepsisform so auffallend häufig eine 
Leukocytose antreffen, so ist eine Erklärung für diese Erscheinung 
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nicht allzu schwer, denn bei den meisten dieser Fälle ist das 
Parametrium in ausgedehnterem Maße entzündlich verändert, ein 
Zustand, der nach unserer Ansicht sehr viel eher eine erhöhte 
Leukocytenzahl bedingt als reine Entzündungen ohne exsudative 
Vorgänge. Im übrigen gilt für dielymphangitische Form der septischen 
Erkrankungen dasselbe, was wir für die thrombophlebitische gesagt 
haben. Einige Beispiele mögen auch hier unsere Ausführungen 
bekräftigen. 

Fall 11: Pi.— 22 J. Param. sin. Peritonitis diff. puer. 
(Häm. Streptok.) Exitus. 

Am 2. Krkhtstg. aufgen. Temp. meist um 40°, stirbt am 8. Krkhtstg. 
Am 3. Krkhtstg. Temp. um 40 Leukoc. 7,500 


„ 5. s „ 39—4l „ 4,800 
o F = w 38—39 |. 9,800 
e: Zi S „ um 40 w 20, ‚400 Beg. d. diff. Periton. 


Fall 53: Eb. — 31 J. Param. duplex — Douglasabsceß — 
Heilung. (Anger, Streptok.). 


Am 8. Krankheitstag aufgenommen, vom 18. Krankheitstag an 
fieberfrei. 


Am 9. Krkhtstg. Temp. um 39 Leuk. 35,200, Dougl. Absc. geöffnet, 


„ 10. : „ 8388—40 „ 23,600, 
„14. š „ um 39 „ 29,500, Incis erweitert. 
„ 20. S fieberfrei „ 11,400, 
„ 24. s S 7,400. 


Fall 99: Param. sin. (häm. Streptok.). Exitus. 

Am 6. Krkhtstg. aufgen., am 17. Krkhtstg. gest. Temp. zw. 39 u. 42. 

Am 6. Krkhtstg. Lenko 3,700, 

„ 8. I , 7,400, 

s iy a „ 22,300, Absceß im Fußgelenk, 

„19. = 14,500 = 1 Te. a. m. 

Die Ee beiden Fälle sollen einen Beleg für unsere An- 
schauung über die Bedeutung der Eosinophilen sein. 


Fall 59: Gö. — 33 J. Param. ant. (Heilung.) 

Am 14. Krankheitstag aufgenommen, ab 25. Krankheitstag an fieber- 
frei. Kommt ın schwer anämischen, ernstlich krankem Zustand. Die 
ersten 10 Tage Temp. zw. 37 und 39, manchmal bis 40°. Leuko.-Zahlen 
zw. 14000 u. 5600, bei jeder Zühlung sind die Eos. vertreten zw. 
g” u. ër Di i 

Fall 145: Jü. — 31 J. Param. sin. (häm. Streptok.). Heilung. 

Am 5. Krankheitstag eingeliefert; die ersten 5 Tage Temp. zw. 37° 
u. 40°, dann Abfall und subfebrile Temp. 14 Tage lang. Die Eos. waren 
von Anfang an vertreten. Ihre Prozentzahl schwankte zwischen 1 3, 
und Ai ju, Wegen starker Blutung instrumentelle Ausräumung, an- 
schließend Schüttelfrost und remittierendes Fieber für 5 Tage. Bei Ein- 
setzen dieser 2. Fieberperiode verschwinden die Eosinophilen für 3 Tage, 
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um dann wieder für immer sich einzustellen. Dieses sofortige Fort- 
bleiben bei einer ernsteren Komplikation spricht doch sehr dafür, das 
Vorhandensein der Eos. als besonders günstig anzusprechen. 

Wenn wir bisher nur die Zahl der Leukocyten und in Kürze 
auch die einzelnen Zellformen besprochen haben, so müssen wir 
noch die neutrophilen Leukocyten einer besonderen Berücksichti- 
gung unterziehen. Diese Zellform hat seit Arneth ganz besondere 
Beachtung erfahren. Wir haben schon zum Ausdruck gebracht, 
daß wir uns bei der Differentialzählung der Leukocyten an die 
Schilling’sche Einteilung halten, weil diese nach unseren Erfah- 
rungen auch für klinische Zwecke vollkommen genügt. Wir unter- 
scheiden also bei den neutrophilen Leukocyten: Myelocyten, jugend- 
liche, stabkernige und segmentkernige Leukocyten. — Im all- 
gemeinen finden wir bei den septischen Krankbheitsfällen das Blut- 
bild insofern nach links verschoben, als die Zahl der stabkernigen 
meist ausgesprochen zunimmt und nicht selten 20—40 °/, beträgt. 
Die Zahl der jugendlichen ist meist nur gering erhöht, während 
noch unreifere Formen nur in den schwersten Fällen angetroffen 
werden. Mit zunehmender Besserung gehen auch die Prozentzahlen 
gewöhnlich zur Norm zurück; die segmentkernigen erreichen ihre 
dominierende Stelle. Zusammen mit den anderen früher mitgeteilten 
hämatologischen Befunden bildet die Beachtung des Differential-- 
blutbildes besonders hinsichtlich der Verschiebung nach links eine 
wertvolle Unterstützung. 


VIL 
Lokalisation des Sepsisherdes in einem Hohlorgan. 


Es drängt sich hier die Frage auf, ob vielleicht dann, wenn 
der Sepsisherd größere Ausdehnung annimmt, eine Leukocytose stets 
vorhanden ist. Hierfür wären in erster Linie jene Krankheitsbilder 
maßgebend, wo sich der Sepsisherd in einem Hohlorgan befindet, 
wie z. B. bei einer Cholecystitis, Pyelitis oder Endometritis. 

Diesbezügliche Krankheitsfälle zeigen, daß weitaus in der 
Mehrzahl eine ausgesprochene Leukocytose fehlt. Einige typische 
Fälle mögen zur Erläuterung dienen. 

Fall 157: H. Schrö. — 24 J. Pyelitis duplex. Eingeliefert am 
6. Krankheitstag. Vor der Aufnahme mehrere Schüttelfröste. 

Befund im Krankenhaus: Druckempfindlichkeit der 1. Nierengegend. 
Urin stark trüb, im Sed.: Leukoc., Kultur: Bact. Coli sehr zahlreiche 
Kolonien bei Aussaat von 1 Tropfen Urin, Leukoc. 30 000. 

Während des 10täg. Krankenhausaufenthalts mehrere Schüttelfröste. 
Vom 5. Tag an Iyt. Temperaturabfall, keine Wiederholung der Schüttelfröste. 
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Urinbefund unverändert. Infektion ist auch auf die r. Niere über- 
gesprungen. Der Nachweis der Krankheitserreger im Blut gelang nicht. 

Leukoc. schwanken zwischen 15 u. 27 000. Temp. bei Entlassung 
38,30. Gegen ärztl. Rat wird Pat. auf eigenen Wunsch entlassen. 


Fall 158: A. Finn. — 39 J. Abort. imm. (im Blut Bact. Coli 
comm.). Heilung. 

Am 3. Krankheitstag aufgenommen, am 4. Abgang der Frucht. 
Schüttelfrost bis 41,40 Temp. Leukoc. 16 200. 

Am 5. Krankheitstag Temp. bis 39°, Leukoc. 12 100, Curettage. 

„6. a S „ 380% „ 7 300. 

Dann noch einige Tage subfebril. 

Fall 159: H. Grie., 29 J. Aufgenommen wegen Abort. imm. 
(im Blut Bact. Coli comm.). Vor der Aufuahme schon fast 14 Tage mehr- 
mals Schüttelfröste. Im Krankenhaus werden während und nach der Curettage 
noch 3 Schüttelfröste mit Temperaturanstiegen bis auf 41,2 beobachtet, 
dann fieberfreier Verlauf. 


Curettage 1 Tag später 2 Tage später 


Leukoc. 7 400 6200 ` 4 800 
Eos. 1,5 
Stab. 5 3 
Seg. 86 67,5 
Ly. 6 25,5 
Mono. 3 2,5 
Temp. bis 41,4 bis 41° 


Fall H. Wilh., 26 J. Aufgenommen am 2. Krankheitstag wegen 
Abort. imm. (im Blut: Staphyl. aur. haem.). Ausstoßung der 13 cm 
langen Frucht am 4. Krankheitstag. Leukoc. 20000, 3 Schüttelfröste 
mit Temperaturanstieg bis 40,4. Abfall nach Curette. 

Wir finden also bei der Lokalisation des Sepsisherdes in einem 
Hohlorgan keine irgendwie typischen Vorgänge. Leukocytose ist 
jedenfalls nicht die Regel. Dort wo sie besteht, verschwindet sie 
natürlich mit der Ausschaltung des Sepsisherdes, bei der Endometritis 
z. B. nach der Curette. 


VIII. 
Endocarditis septica. 


Ebensowenig wie für die bisher besprochenen Formen der 
septischen Erkrankung gibt es auch für die Endocarditis septica 
ein irgendwie charakteristisches Blutbild. Die Zahl der Leukocyten 
ist meist normal oder wenig erhöht. Ausgesprochene Leukocytose 
— also etwa dauernd Zellwerte von 12000 und mehr — sind 
ebenso selten wie ihr Gegenteil. Auch hier finden wir wieder 
unsere Ansicht bestätigt, daß die fehlende Leukocytose nie und 
nimmer ein Beweis für die Erschöpfung des K.M. ist, denn auch 
unter den Fällen dieser Rubrik stehen uns Beispiele zur Verfügung, 
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die unsere schon wiederholt durch angeführte Tatsachen bewiesene 
Anschauung weiter bekräftigen. 

Fall 6: Ha., 32 J. Endocard. sept. mitral. (Staph. aur.) Absc. 
mult. cruris, lienis, renum, cutis et subcutis. 

Am 4. Krankheitstag aufgenommen, am 8. Krankheitstag gestorben. 
Temp. zwischen 39 und 41. 


Am 7. Krkhtstg. Leukoc. 7,800 Beginn d. mening. Erscheinung. 
g: 8. Š „ 16,400 Ausgeprägte mening. Symptome. Im 
Lumbalpunktat: Staph. aur. 

Daß die zahllosen miliaren Abscesse erst am letzten, bzw. am 
vorletzten Tage entstanden sind, wird keiner behaupten wollen. 
Diese machen eben keine Leukocytose, erst bei einsetzender Me- 
ningitis stellen sich höhere Leukocytenwerte ein. Daß das K.M. 
auf den stärkeren Reiz sofort und so ausgiebig antwortet, ist doch 
alles eher als eine Insufficienzerscheinung. Ebenso lehrreich, wenn 
nicht noch instruktiver, ist das folgende Beispiel: 

Fall 112: Ei., 33 J. Endoc. ulc. tricusp. (anaer. Streptok.) 
Abscessus metastat. gangraenescentes pulm. utr. 


Am 6. Krankheitstag eingeliefert, stirbt am 34. Krankheitstag. Vor der 
_ Aufnahme mehrere, hier täglich Schüttelfröste, Temp. zwischen 36 und 41. 


Am 7. Krkbhtstg. Leukoc. 6 100 Temp. zw. 38,5 und 41 
9. 


š e š 5 500 „ um 39 

„15. 5 Š 8 400 „ zw. 38,2 —41,6 
„23. Š ý 4 000 „ zw. 36,2 und 40 
„ 25. > „a 17900 „ zw. 37 und 39,5 
„ 27. Š „ 19700 „ zw. 37 und 40 
„931. š „ 13400 „ zw. 37 und 40 
„34. „—Todestg.„ 14 900 zw. 38,2 und 37. 


Bei der Sektion findet sich im Obanlappen der l. Lunge unter der 
Spitze ein über wallnußgroßer Brandherd, der an seiner Innenwand 
nekrotische Lungenfetzen aufweist. Wir dürfen wohl, ohne der Erklärung 
Gewalt anzutun, annehmen, daß die Einschmelzung dieses septischen 
Infarktes zu der Zeit anfing, bzw. vollendet war, als die erhöhte Leuko- 
cytenzahl erstmalig festgestellt wurde. 

Ausgesprochene Leukopenie ist allerdings unserer Meinung 
nach anders zu bewerten als fehlende Leukocytose. Fortlaufende 
subnormale Leukocytenzahl, deren Tendenz noch immer weiter nach 
abwärts strebt, muß ernst und prognostisch ungünstig beurteilt 
werden. Doch fehlt auch in dem folgenden Beispiel der exakte 
Beweis einer K.M.-Insufficienz, weil irgendeine Komplikation, die 
nach unseren Erfahrungen unbedingt erhöhte Leukocytenzahl sonst 
hervorbringt, ausgeblieben ist. Ein Versuch eventuell durch Er- 
zeugen eines künstlichen Abscesses eine Leukocytose herbeizuführen, 
ist leider nicht gemacht. Immerhin glauben wir, diese starke und 


progrediente Leukopenie alsSignum mali ominis auffassen zu müssen. 
18* 
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Fall 10: An., 25 J. Endocarditis sept. valv. mitr. (Erysipel- 
Streptokokken). 


Am 1. Krkhtstg. eingeliefert, am 8. Krkhtstg. gestorben 
e Š, = Leukoc. 8 200, Temp. zw. 37 u. 40 

, 5. » „ 400, „ „ 39u. 4l 
= fa 1 S 1000! „ „ 40u. 41 (== 1 Tg. a. m.) 

Eigenartig ist die Beobachtung, daß die Eosino- 
philen, die uns bisher mit wenigen Ausnahmen vor- 
nehmlich in prognostischer Hinsicht gute Dienste 
geleistet haben, insofern ihr Vorhandensein oder 
Wiederauftreten eine relativ günstige Prognose ge- 
stattet, uns bei der Endocarditis sehr oft, annähernd 
in der Hälfte der Fälle ganz in Stich lassen. In 65°, 
der Endocarditis septica-Fälle sind Eosinophile — bis zu 3,5°%,, — 
vorhanden, nur in 35°, fehlen sie vollkommen während der ganzen 
Beobachtungszeit. Im übrigen verhält sich das Differentialblutbild 
ähnlich dem für die bisher besprochenen Sepsisformen. Wir finden also 
meist eine Linksverschiebung mäßigen Grades bei prozentualer Er- 
höhung der neutrophilen Elemente. Doch muß erwähnt werden, 
daß auch die Lymphocyten meist nicht so stark prozentual ver- 
mindert sind, wie in den thrombophlebitischen und Iymphangitischen 
Sepsisfällen. Dementsprechend ist der Leukocytenindex nicht so 
erhöht, wie wir es erwarten sollten. 

Fall 37: Schnee., 37 J. Endocarditis lenta valv. aort. (Str. virid.) 
l Jahr krank, in der Klinik vom 13. VIII. bis zum Tode 27. VIII. 
1910. Temp. bis 40°, meist zwischen 38° und 39°, 

In den Blutausstrichen öfter 1 °/, Eos. nachgewiesen, segmentkernige 


Leukoc. zwischen 47 und 50°), Lymphoc. zwischen 38 und 44°, 
Ju; l usss] 


Fall 99: Krütz, 27 J. Endocarditis sept. tricuspid. 
Am 1. Krankheitstag aufgenommen, am 9. Krankheitstag gestorben. 


Eos. zw. '/, und 2'/,° ,, letztere Zahl am Todestag! 


Ly. n T'ia u 20” r ” n ” (L. I. = 2.5). 
Eine Erklärung für diese seltsame Erscheinung, daß die 
Eosinophilen entgegen unserer Erwartung bei diesen stets zum 
Tode führenden Endocarditisfällen nicht verschwinden, können wir 
nicht geben; selbst eine Vermutung können wir nicht äußern. 
Von der Endocarditis septica wird klinisch das Bild der Endo- 
carditis chronica abgetrennt. lIn bezug auf das Blutbild finden 
wir kein Unterscheidungsmerkmal bis auf die in einigen Fällen 
beschriebenen Histiocyten oder Makrophagen bei chronischer 
septiseher Endocarditis. 
Die kombinierten Formen der septischen Erkrankung (z. B. 
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Thrombophlebitis -++ Endocarditis oder Lymphangitis + Endo- 
carditis usw.) unterscheiden sich hämatologisch in keiner Weise 
von den bisherigen Gruppen. Es erübrigt sich Beispiele aus diesen 
' Sepsisarten anzuführen. 


IX. 

Vergleichen wir nun unsere Ausführungen bzw. Beobachtungen 
mit den in der Literatur niedergelegten, so können wir folgen- 
des feststellen: 

Auf das Blutbild der Erythrocyten brauchen wir nicht weiter 
einzugehen. Wir haben es unseren Ausführungen vorangestellt, und 
befinden uns hier im Einklang mit der herrschenden Anschauung. 
Wir haben einzelne Beispiele gegeben, um zu zeigen, daß die hier 
beobachteten Anämien Typen der sekundären Form darstellen, die 
entsprechend ihrer Ursache im gegebenen Fall (Blutverlust, Infektion 
oder beide Momente vereint) verschieden zu beurteilen ist. 

Fast allgemein gilt die Auffassung, daß eine septische Er- 
krankung mit einer Leukocytose einhergeht. Wenn wir auf Grund 
unseres Materials zu der Gewißheit gekommen sind, daß diese An- 
sicht zu Unrecht besteht, so ist die Frage, woher diese Unstimmig- 
keit kommt, nicht nur berechtigt, sondern geboten. Wir glauben 
mit unserer Erklärung nicht fehl zu gehen, wenn wir sagen, daß 
die vielfach recht unklaren Vorstellungen über Sepsis („lokale 
Sepsis“, z. B. bei Schilling, Stahl) jedenfalls einen Teil der 
Schuld tragen. Wir haben unsere Fälle nur unter Zugrundelegung 
der Schottmüller’schen Definition über Sepsis, die wir unserer Ab- 
handlung voranstellten, ausgesucht. Vielfach sind in der Literatur 
Eiterungen („lokale Sepsis“) vder andere Krankheitszustände mit 
„septischem Fieber“ einer septischen Erkrankung = Allgemein- 
infektion gleichgesetzt. Auf diese Fehler einzugehen, fällt aus dem 
Rahmen dieser Arbeit heraus. 

Wir stellen fest, daß Sepsisfälle ohne Eiterung 
zum größten Teil nur Leukocytenzahlen aufweisen, 
die an die Höchstgrenze des Normalen heranreichen, 
also etwa um 9—10000 liegen, jedenfalls diese Grenze 
nur um ein geringes überschreiten. Höhere Werte, 
fortlaufend nachgewiesen (von den auffallenden Be- 
funden bei der Gasbazillen-Infektion abgesehen) 
lassen die Annahme gerechtfertigt erscheinen, daß 
ausgedehntere eiterige Prozesse entweder an der 
Eintrittspforte bzw. dem Sepsisherd, oder als Meta- 
stasen bestehen. Wir haben für die septischen Erkrankungen 
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mit gewisser Einschränkung die Auffassung von Limbeck'’s be- 
stätigt gefunden. 

Stimmen unsere Beobachtungen hinsichtlich einer vorhandenen 
Leukocytose nicht überein mit der herrschenden Meinung, so ist 
das in bezug auf die Anschauung über das Ausbleiben einer Ver- 
mehrung der weißen Blutkörperchen noch in viel höherem Maße 
der Fall. Naegeli sagt z. B.: „Stark virulente Keime lassen 
bald jede Reaktion vermissen, das K.-M. ist insufficient und unfähig, 
den Kampf durchzuführen“ oder an anderer Stelle: „Ganz besonders 
ist die länger andauernde Leukocytenverminderung stets als Funk- 
tionsstörung des K.M. zu erklären“. Ähnlich äußern sichStäubli..a. 
Selten findet man Stimmen, die vor einer derartigen Verallgemeinerung 
warnen. Unseres Erachtens ist fehlende Hyperleukocytose (also 
Werte unter 10000) und ausgesprochene Leukopenie (Werte unter 
4000) streng zu trennen. Auch wir konnten uns überzeugen, daß 
letztere entschieden prognostisch ungünstiger zu beurteilen ist, al: 
erstere, die eben in dieser Hinsicht kein Werturteil zuläßt. 

Türck und Lange und wenig andere warnten schon vor 
schematischer Beurteilung der Sepsisfälle mit fehlender Leukocytose 
bzw. mit Leukopenie. Sie können sich nicht entschließen, diese 
Tatsache als genügendes Kriterium für eine Insufficienz des K.M. 
zu betrachten. Türck verweist auf die Leukopenie bei Typhus, 
wo doch interkurrente Eiterungen (z. B. ausgedehnte Dekubital- 
geschwüre und ähnliche Komplikationen) oft sofort eine neutrophile 
Leukocytose hervorrufen. Ebensowenig wie man die vorhandene 
Leukopenie bei Typhus als eine Insufficienz des K.M. auslegen 
könnte, meint er, darf es bei solchen Befunden in septischen Krank- 
heitszuständen der Fall sein. 

Es würde uns zu weit führen, wenn wir auf die verschiedenen 
Theorien der Leukocytose und Leukopenie eingehen wollten. Wir 
stehen darin vollkommen auf dem Standpunkt Naegeli’s in der 
Vermehrung der weißen Blutkörperchen eine Funktion des K.M. 
zu sehen. Ebenso wie die Leukocytose ist unserer Meinung nach 
die Leukopenie eine bestimmte biologische K.M.-Funktion, ohne daß 
wir die Ursache kennen, warum verschiedene Infektionskrankheiten 
mit und andere ohne Leukocytose einhergehen. Naheliegend ist 
die Annahme, daß die Toxine entweder einen Reiz oder eine Hen- 
mung auf das K.M. ausüben. — Daß aber der Reiz eine normale. 
die Hemmung eine pathologische Beeinflussung (= Insufficienz des 
K.M. darstellt, wie E. F. Müller annimmt, können wir unter Be 
rücksichtigung der hier zugrunde liegenden Beobachtungen nicht 
bestätigen. — Ausdrücklich möchten wir nochmals betonen, daß der 
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Ausdruck „Hemmung“ sehr wohl eine durch Komplikation hervor- 
gerufene später einsetzende Leukocytose zuläßt, während bei der An- 
nahme einer „Insufficienz“ solcher Vorgang paradox erscheinen muß. 


X, 


Mit Recht wird aber die überlegene Wichtigkeit des quali- 
tativen Blutbildes gegenüber dem quantitativen betont. Auch Schil- 
Jing.schreibt erst kürzlich, daß mit Rücksicht auf den Nachweis 
der Leeukocytenzahl-Schwankungen (Widal’sche Hämoklasenkrise, 
autonomes Nervensystem) lediglich die Feststellung der Zahl der 
weißen Blutkörperchen an Wert verloren hat. — Nach den 
neuesten Arbeiten E. F. Müller’s geht aber der Schwankung der 
Leukocytenzahl parallel eine beträchtliche Veränderung der pro- 
zentualen Zusammensetzung des Differentialblutbildes. E. F. Müller 
stellte an unserer Klinik fest, daß fast ausschließlich die Neutro- 
philen sich an der „Verschiebung“ beteiligen. Diese Befunde 
müssen natürlich den ganzen Wert eines einmaligen Blutbildes in 
gleichem Verhältnis wie den einer einmaligen Leukocytenzählung 
herabsetzen. Doch sind diese Einschränkungen nur bedingt richtig, 
insofern unseren Befunden nicht eine einmalige Zählung und nur 
ein Hämogramm, sondern die fortiaufenden Zahlen mit gleich- 
zeitigen Differentialblutbildern zugrunde liegen. 

Die erst kürzlich erschienenen Veröffentlichungen aus der His- 
schen (Schilling, Dingel und Dornedden) und aus der 
Hildebrand’schen Klinik (Stahl) zeigen erneut den Wert dieser 
Methode. Auch wir zählen die Blutausstriche nach der Mäander- 
Methode aus und begnügen uns mit der Differenzierung von 200 
Zellen; diese genügen klinischen Ansprüchen. Das Durchmustern 
von 100 Zellen halten auch wir nicht für ausreichend. 

Was nun die einzelnen Zellformen anbelangt, so möchten wir 
für unsere Fälle folgendes sagen: 

Die basophilen Leukocyten sind von keiner Bedeutung. 
Die eosinophilen Leukocyten spielen sowohl in diagnosti- 
scher als auch in prognostischer Hinsicht eine gewisse Rolle. Aller- 
dings halten wir den Ausspruch von Dunger für unberechtigt; 
denn daß man bei normaler oder gar erhöhter Zahl von eosino- 
philen Zellen Typhus und Sepsis mit Sicherheit ausschließen 
kann, ist nach unserer und anderer Erfahrung jedenfalls be- 
züglich der Sepsis falsch. Aber diese Meinung Dunger'’s ist 
wohl auch nicht anerkannt. Es wird betont und geht aus 
unseren Beispielen hervor, daß die eosinophilen Zellen einen rela- 
tiven prognostischen Wert haben. In der Regel fehlen sie im 
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allgemeinen bei septischen Erkrankungen bis zur Ausheilung des 
Sepsisherdes, während sie schon wieder auftreten, wenn das 
Krankheitsbild lediglich von Metastasen beherrscht wird. Ihr 
Vorhandensein sagt also nicht aus, daß eine „leichtere Infektion“ 
(Schilling) vorliegt, sondern nur, daß die Kampflage des Körpers 
eine günstigere ist. Eine Ausnahmestellung nimmt die Endocarditis 
septica acuta und chronica (lenta) ein. Bei dieser Lokalisation 
des septischen Prozesses kommt nämlich auffallender- und bisher 
unerklärlicherweise häufig eine Abweichung der eben geschilderten 
Verhältnisse vor, indem die Eosinophilen hier trotz der absolut 
schlechten Prognose dieses Krankheitsbildes nicht nur nicht fehlen, 
sondern in normaler oder sogar vermehrter Zahl vorhanden sind. 

Ein Wiederauftreten dieser Zellen bei noch akuter Infektion 
ist durchweg günstig zu bewerten. 

Was die neutrophilen Leukocyten betrifft, so fehlt wie 
bei allen Infektionskrankheiten, auch bei den septischen Erkrankun- 
gen eine „Verschiebung nach links“ so gut wie nie. Sie bleibt im 
allgemeinen auf die stabkernigen beschränkt, wobei die prozentuale 
Vermehrung dieser Zellen nicht selten noch über 40°/, beträgt. 
Wir stimmen mit Naegeli und Schilling darin überein, daß 
man die stabkernigen in regenerative und degenerative einteilen 
muß. Die Jugendformen (Meta-Myelocyten) und die Myelocyten 
erscheinen meist nur selten und spärlich. Sie bedeuten stets eine 
ernstere Einwirkung auf das K.M. Fälle mit höheren Prozent- 
zahlen an Myelocyten und Jugendliche sind uns nur selten begegnet. 
Eine Schwierigkeit in der Abgrenzung gegenüber leukämischen 
Bildern bestand nie (vgl. Kap. III). 

Es muß aber hervorgehoben werden, daß die mit Linksver- 
schiebung eingehenden Fälle keineswegs besonders ungünstig ver- 
laufen. Wir fanden Myelocyten in 15°%, aller Sepsis- 
fälle, davon sind 6°, gestorben, 8°/, geheilt. 

Wir müssen Naegeli beipflichten, wenn er sagt, daß das 
Auftreten der Myelocyten nicht allein abhängig ist von dem Grad 
der Leukocytose — denn es treten auch Myelocyten auf ohne Ver- 
mehrung der weißen Blutkörperchen — sondern „weit mehr noch 
von der biologischen Änderung der K.M.- Funktion“. Wir können 
uns das Erscheinen der Myelocyten bei schweren septischen Pro- 
zessen mit Leukocytose sehr wohl vorstellen als Ausdruck dafür, 
daß die Funktion des K.-M. außerordentlich stark in Anspruch ge- 
nommen ist und das Mark bereits die vorhandenen segmentkernigen, 
also die Reserve an reifen Zellen verausgabt hat. Als prognostisch 
ungünstig ist das Auftreten der Myelocyten erst dann anzusehen, 
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wenn keine Leukocytose vorhanden ist bzw. wenn sie abnimmt, 
während der Krankheitsprozeß unverändert weiter besteht. Dann 
müssen wir in dem Erscheinen der Myelocyten eine schwere Schä- 
digung des K.M. erblicken, das seine Funktion, die unreifen Formen 
bis zur Reifung zurückzuhalten, nicht mehr erfüllen kann. Myelo- 
blasten haben wir nur in 2 letal verlaufenen Fällen gesehen. 

Da die Leukocytose bei septischen Erkrankungen eine Ver- 
mehrung der neutrophilen Leukocyten darstellt, ist es nicht erstaun- 
lich, daß die Lymphocyten bis zu sehr erheblichen Graden 
abnehmen können. So dürfen wir sagen, daß ein niedriger Leuko- 
cyten-Index —= (L.I.) bis 3,0 ein günstiges Zeichen für den Zustand 
des Körpers bedeutet. Im Verlauf unserer Darlegung haben wir ge- 
zeigt, daß die Lymphocyten-Werte im großen und ganzen mit den 
Eosinophilen-Werten parallel gehen, sodaß die Angaben hinsicht- 
lich des diagnostischen und prognostischen Wertes dieser Zellzahlen 
sich in der Mehrzahl der Fälle mit denen der Eosinophilen decken. 

Über die Mononucleären ist nur wenig zu sagen. Ihre 
Bedeutung ist im allgemeinen nicht bekannt und ihr Verhalten so 
wechselnd, daß irgendwelche sicheren Angaben nicht gemacht wer- 
den können. Vielleicht darf man aber so viel behaupten, daß er- 
höhte Zahlen im allgemeinen als günstig angesprochen werden 
können. 


NI. 

Fassen wir zusammen, so können wir folgende Feststellung 
machen: 

1. Von einem einheitlichen Blutbilde bei den septischen 
Erkrankungen kann nicht die Rede sein. Zuviele Faktoren 
sind an seinem Zustandekommen beteiligt, auch das Bild der Sepsis 
ist zu vielgestaltig. Jedenfalls rufen die einzelnen Krankheitskeime 
(mit Ausnahme des Fraenkel’schen Gasbazillus) keine besonderen 
Blutbilder hervor. Immerhin kann die Hämatologie auch hier 
wichtige Fingerzeige in der Erkennung und Beurteilung von 
Krankheitsfällen geben. 

2. Viele septische Erkrankungen verlaufen dauernd ohne 
Leukocytose, andere bieten solche in ihrem Verlauf nur unter 
gewissen Umständen. Die Leukocytose ist also kein obligates 
Symptom der Sepsis. Falsch ist es also, normale Leukocytenzahlen 
auch bei schweren septischen Erscheinungen im Sinne einer dubiösen 
oder sogar ganz ungünstigen Prognose zu verwerten. 

3. Wichtig ist das Vorhandensein, besonders aber das Wieder- 
auftreten der eosinophilen Zellen; im allgemeinen darf dieser 
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Befund als günstig angesprochen werden mit einer Einschränkung 
bezüglich der Fälle von Endokarditis. 

4. Das Zahlenverhältnis der neutrophil-segmentkernigen Leuko- 
cyten zu den Lymphocyten als „Leukocytenindex“ ausgedrückt, ist 
zur schnellen Orientierung als Stichwort empfehlenswert. 

5. Die Linksverschiebung bedeutet bei hoher Leukocytosen- 
zahl nur eine starke Reizung des Knochenmarks. Das Auftreten 
jugendlicher Leukocyten- und Knochenmarkszellen (Myelocyten) ist 
nur bei sinkender oder nicht erhöhter Leukocytosenzahl ein ernstes 
Zeichen. 

6. Hämoglobin und Erythrocyten bilden neben der Berück- 
sichtigung der Leukocyten eine weitere Unterstützung in der Be- 
urteilung des Falles. Abnehmende Werte von Hämoglobin und 
Erythrocyten — bei fehlenden Blutverlusten — bedeutet ein Fort- 
schreiten des septischen Prozesses. Rapides Sinken der Erythro- 
cyten und des Hämoglobins — innerhalb von 1—2 Tagen — ist 
ein charakteristisches Zeichen einer Infektion mit dem Fraenkel- 
schen Gasbazillus. 

Selbstverständlich ist, daß die Beurteilung des Blutbefundes 
nur im Rahmen des Krankheitsbildes zu geschehen hat, d. h. daß 
sie der klinischen Diagnostik vollkommen unterzuordnen ist. 
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Aus der Medizinischen Klinik der Universität Freiburg i. Br. 


Diurese- und Diuretica-Studien. IV. 


Von 


B. Stuber und A. Nathansohn. 


In Mitteilung II und III konnte unter dem Einfluß eines 
wirksamen Diureticums zwischen der H,O- und NaCl-Ausscheidung 
einerseits und der Basenausscheidung andererseits ein Parallelismus 
beobachtet werden. Es handelte sich hier um Fälle, die kein 
„renales Ödem“ hatten. Es mußte also entschieden werden, ob 
dieser Parallelismus auch bei einem „renalen Ödem“ vorlag. 

Ferner ergab sich die Frage, ob die bei Nephritiden häufig 
beobachtete „stark saure“ Urinreaktion vorkam, oder ob sich auch 
hier Beziehungen zur Kost ergaben, und ob die Behauptung, die 
in der Literatur sich findet, daß nämlich die Überführung der 
Harne in alkalische Reaktion bei Nephritiden sehr schwer ist, im 
vorliegenden Fall zutraf. 

Bevor wir die in unserem Protokoll niedergelegten Versuchs- 
ergebnisse besprechen, schicken wir eine kurze Symptomatologie 
des Falles voran. 

Patient Schm. ist 25 Jahre alt. 14 Tage vor Aufnahme in die 
Klinik „Erkältung“. 3 Tage darauf Angina mit Fieber 39,2. Nach 
weiteren 3 Tagen stand Patient auf, bekam dann abends Schüttelfrost 
und Fieber, Kreuzschmerzen und geschwollene Füße; nach weiteren 
5 Tagen Gesichts- und Lidödem, dunklen, trüben Urin. Mit normalen 
Temperaturen wird Patient am 18. XII. 24 der Medizinischen Klinik 
überwiesen. Blutdruck 160/100 mm Hg bei der Aufnahme, bisweilen 
auch höher, Rest-N am 27. XII. 56 mg in 100 cem Blut. 

Die Kost, die der Patient erhielt, war vom 22. XII. 23 bis 29. XII. 23 
Kost mit Säureüberschuß. 

Am 30. XII. 23 1 1 Tee mit 200 g Zucker. 

Ab 31. XII. 23 Kost mit Basenüberschuß. 

Ab 3. I. 24 Basenzufuhr stärker. 

Vom 8. I. 24 bis 25. I. 24 Kost mit Säureüberschuß. 

Vom 26. I. 24 ab Kost mit Säureüberschuß und °', 1 Milch. 
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Vom 20. II. 24 ab Kost mit Basenüberschuß und ®/, 1 Milch. 

Ab 19. III. 24 statt der Milch °®/, 1 Kaffee und !/, 1 Milch. 
Weiterhin Kost mit Basenüberschuß. 

Die Kost war wie immer täglich qualitativ und quantitativ die gleiche 
für die angegebene Zeitperiode, selten wurden Anderungen vorgenommen. 

Eingeliefert wird der Patient im Stadium des Odems und der 
Hämaturie, hat bei einer Größe von 1,66 m ein Körpergewicht von 
68 kg bei der Aufnahme, indessen ist die durch den Harn zur Aus- 
scheidung gekommene Kochsalzmenge bereits beträchtlich vermehrt. 


Während der Periode mit Säureüberschuß in der Kost ergeben 
sich hohe Säurewerte um 500 herum, Basenwerte um 200,0 herum, 
bei einem stark blutigrot gefärbten eiweißreichen Harn. Bald 
nach Beginn der Kost mit Basenüberschuß nimmt die Basen- 
ausscheidung zu, die Säureausscheidung ab. Sobald am 1. I. 24 
im Nachtharn ph 6,7 erreicht ist, ist der Harn klarer, enthält 
1"/, °| Í Ü Eiweiß, während die Werte der Vortage beträchtlich höher 
liegen. Vom 3. I. 24 ab ist die Basenzufuhr stärker (1'/, kg Kar- 
toffeln in Form von Kartoffelpuffer) am 4. I. 24 ist im Tagharı 
ein ph = 7,5; im Nachtharn ein ph 7,3. Der Eiweißgehalt des 
Harns sinkt bis auf Spuren. Die Gesamtbasenmenge des Harıs 
zeigt Werte zwischen 400 und 670, Säurewerte sind teilweise auf 
65,0 abgesunken. Am 8. I. 24 wieder Kost mit Säureüberschuß. 
Sofort sinken die Basenwerte und es steigen die Säurewerte. 

Wir finden also, daß die Fähigkeit der Nieren, 
SäurenoderBasenjenach Kostangebot auszuscheiden, 
wenigstens in dem Stadium, das wir vor uns haben, 
erhalten ist. 

Die Harnmengen, die ausgeschieden werden, sind fast durch- 
weg größer, als der aufgenommenen Flüssigkeitsmenge entsprechen. 

Das Gewicht beträgt 68 kg bei der Aufnahme, hat sein 
Punktum Minimum am 9. L 24 mit 585 kg und steigt dann 
wieder bis zur Entlassung am 20. V. 24 auf 64 kg an. 

Das Körpergewicht sinkt bei Kost mit Säureüberschuß von 
68 auf 67 kg, nach Beginn der Kost mit Basenüberschuß weiterer 
Abfall bis auf 59 kg am 6.1.24. Also bei beiden extremen 
Kostarten ist Gewichtsabfall als Ausdruck der Ent- 
wässerung des Organismus möglich. 

Innerhalb der verschiedenen Kostperioden sind nun eine An- 
zahl WV. mit und ohne Diuretica gemacht worden, um die Frage 
zu beantworten, ob auch bei „renalem Ödem“ auf die Verabreichung 
eines wirksamen Diureticums eine Mehrausscheidung von Basen 
durch den Harn erfolgt. Wir stellen zunächst die vorgenommenen 
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Versuche, chronologisch geordnet, nebeneinander und die Kost, 
die dabei verabreicht wurde. 


(SK. = Kost mit Säureüberschuß) 
(BK. = Kost mit Basenüberschuß) 


27. XII. 23 SK. WV. 

28. XII. 23 SK. WV. mit 0,5 g Theocin pur. (per os). 

2. I. 24 BK. WV. mit 0,5 g Theocin pur (per os). 

I. 24 BK. WV. mit intravenöser Euphyllininjekt. 
I. 24 SK. WV. 
17. I. 24 SK. WV. mit 0;5 g Theocin. 
. I. 24 SK. WV. mit 0,48 Euphyllin intravenös. 

25. I. 24 SK. CV. 

1. II. 24 SK. WV. 

7. II. 24 SK. WV. mit 0,5 g Theocin. 

15. II. 24 WV. plus intravenös 0,48 Eupbyllin plus 40 ccm H,O, darin 
gelöst 2 g Na, HPO,. 

18. II. 24 SK. WV. plus intravenös 0,48 Euphyllin plus 40 ccm 5°/, ige 
NaHCO, Lösung. 

19. II. 24 BK. WV. 

4. III. 24 BK. WV. mit 0,48 Euphyllin intravenös. 

12. III. 24 BK. WV. mit 0,48 Euphyllin intravenös plus ca. 0,8 g 
NaHCO, intravenös. 

14. III. 24 BK. CV. 

28. IIT. 24 BK. WV. 

31. III. 24 BK. CV. 

11. IV. 24 BK. WV. am Tage. 

16. 1V. 24 BK. WV. nachts. 


Um die Besprechung der Versuchsergebnisse zu erleichtern, 
ist eine Tabelle angefügt. Angegeben sind darauf: laufende 
Nummer, Datum der Versuche, Kost, Wasserausscheidung bis 
12 Uhr und in 24 Stunden, Kochsalzausscheidung bis 12 Uhr und 
in 24 Stunden, absolute Größe der Basen- und Säureausscheidung 
in 24 Stunden am Tage des Versuchs und 1 Tag vor dem Versuch 
(siehe Tabelle). 

Im ganzen sind 18 Versuche ausgeführt worden, 9 bei Kost 
mit Säureüberschuß, 8 bei Kost mit Basenüberschuß, 1 bei ge- 
mischter Kost. Darunter sind 

A) 8 Wasserversuche mit 1 ] Leitungswasser (I, V, VIII, XII, 

XV, XVI, XVII, XVIII). 

3 bei Kost mit Säureüberschuß. 

4 bei Kost mit Basenüberschuß. 

] bei gemischter Kost. 

B) 4 Versuche mit 1 1 Wasser und 0,5 g Theocin pur. (II, III, 

VI, IX). 

3 bei Kost mit Säureüberschuß. 

l bei Kost mit Basenüberschuß. 
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C) 6 Versuche mit Euphyllin intravenös (IV, VII, X, XI, XII, 
XIV). 
3 bei Kost mit Säureüberschuß. 
3 bei Kost mit Basenüberschuß. 


A. Wasserversuche. 

Von den Wasserversuchen mißlingt Versuch I (SK.) verzögert 
verlaufen: Versuch V? VIII, XII, XV, XVI, überschießend und 
verlängert verlaufen Versuch XVII, XVIIL 

Statt 11 Wasser, die vorgelegt sind, werden ausgeschieden in: 


4 Stunden Kost 
in Versuch I keine Diurese H 
s e V 460 ccm 8 
S S VHI 785 „ S plus Milch (salzreich) 
= Ç XII 316 B , 5 2 
e 5 XV 581 „ B 
š 5 XVI 281 „ tags B 
> š XVII 1302 „ nachts B 
s; š XVIII 1565 „ gemischte Kost. 


(Die Bemerkung „salzreich“ bezieht sich auf den relativen 
Salzreichtum der Nahrung, nicht auf Kochsalz, da in ihr kein rein 
wässeriger Anteil vorkommt). 

Die im Verlaufe des Wasserversuchs ausgeschiedene Menge 
Wassers variiert außerordentlich. Eine Abhängigkeit der Wasser- 
ausscheidung von der Kostform nach den Gesichtspunkten unserer 
Versuchsanordnung ist nicht ersichtlich. Bemerkenswert erscheinen 
Versuch XVI und XVII: am Tage erheblich verzögerte Wasser- 
ausscheidung, des Nachts dagegen überschießend. Stellen wir nun 
gegenüber, wie sich Wasseraufnahme und Ausscheidung in 24 
Stunden verhalten, so ergeben sich: 


vorgelegte Menge ausgesch. Menge Kost- 
in 24 Stunden in 24 Stunden form 


Versuch I 11 1240 S 
ge V 1750 ccm . 1855 S 
i VIII 1750 , 2235 S plus Milch 
S XII 2000 „ 1196 B plus Milch 
< RK 2000 ` 1793 B 
. XVI 2000 2125 B 
š XVII 2000 . 2450 B 


Auch hier erscheint keine Abhängigkeit von Wasserausscheidung 
und Kostform. Bemerkenswert erscheinen wieder Versuche XVI 
und XVII, in denen das Mehr an 11 Wasser (XVI) tags, das 
andere Mal nachts (XVII) verabreicht wurde. Die Verabreichung 
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am Tag führt zwar in den 4 Stunden den WV. zu einer erheblichen 
Verzögerung der Wasserausscheidung; indessen wird diese Mehr- 
zulage in der 24 Stunden-Portion prompt ausgeschieden. Der 
WV. nachts (XVII) der überschießend verläuft, führt zur Mehr- 
ausfuhr von Wasser in 24 Stunden. 

Bedeutet nun der WV. eine Mehrausscheidung von 
Säuren oder Basen in 24 Stunden in diesem Falle 
gegenüber dem Vortag? 


Harnausscheidung. 


S B Kost 
Versuch I nein nein 8 
= V ja S S 
8 VIII mäßig mehr mäßig mehr $S plus Milch 
Š XII nahezu gleich mehr B , Š 
° XV ja ziemlich gleich B 
à XVI mäßig mehr mäßig mehr B 
2 XVII Š 5 nein B 
e XVIII — — gemischte Kost 


Die Antwort fällt nicht eindeutig aus! 


B. WV. mit 11 Wasser und 05 g Theocin. pur. in Oblaten. 


K vorgelegt ausgeschieden vorgelegt in ausgeschied. 
086 nüchtern bis 12 Uhr 24 Std. in 24 Std. 


Versuch II S 11 keine Diurese 1500 ccm 1385 
u HI B 11 Š š 1500 „ 1220 
5 VI 8 11 915 ccm 1750 „ 2415 
Š IX 8 11 945 , 1750 „ 2625 


In Versuch II und III ist mit Theocin weder bei Kost mit Säuren 
noch bei Kost mit Basenüberschuß in der Zeit von 8—12 eine Diurese 
zu erzielen, dagegen in späteren Versuchen (VIund IX), nachdem auch 
der Wasserversuch wirksam geworden ist. Die 24 Stundenmenge des 
Harns ist mehr oder minder gesteigert (siehe Versuche VI und IX). 

Bedeutet nun die Zufuhr von 11 Wasser plus 0O5g 
Theocin eine Mehrausscheidung von Säuren oder 
Basen in den 24 Stundenportionen gegen den Vortag? 


Harnausscheidung. 


Kost 8 B NaCl 
Versuch II 8 fast gleich fast gleich 87 g 
e III B wenig vermindert gleich 729 g 
n VI S mäßig vermehrt gleich 8,327 g 
x. IX S gleich mäßig vermindert 10,736 g 
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In allen A Versuchen ist also auf Verabfolgung von Theocin 
und Wasser in den 24stündigen Harnmengen kein in die Augen 
springender Unterschied in der Ausscheidung von Säuren oder 
Basen im Harn zu bemerken. Dabei kann die Wasserausscheidung 
und NaCl-Ausscheidung vermehrt sein. Der Parallelismus, 
der in der Mitteilung III zwischen Wasser- und Kochsalz- 
ausscheidung einerseits, Basenausscheidung andererseits 
unter dem Einfluß eines wirksamen Diureticums in dem Protokoll 
zum Ausdruck kam, findet sich hier beim „renalen Ödem“ 
soweit das Theocin in Frage kommt, nicht. 


C. Versuche mit 11 Wasser und Euphyllin intravenös. 
ausge- ausge- 
Kost: vorgelegt schieden vorgelegt schieden 
nüchtern pi, 12 Uhr in 24 Std. in 24 Std. 


Vers. IV B 11 520 cem 1500 ccm 1035 
» VII 8 11 980 , 1750 „ 3080 
„ X S 1 1 1160 „ 1750 , 2165 
„ XI S 11 1280 „ 1750 „ 2164 
„ XII B 11 878 „ 2000 „ 1793 
„ XIV B 11 1070 „ 2000 „ 1983 


Eine sichere Beziehung zwischen Kostform und \WVasseraus- 
scheidung scheint sich aus diesen Versuchen nicht zu ergeben. 
Bis Versuch XI ergibt sich eine stetig zunehmende Steigerung der 
Wasserausscheidung, zeitlich nimmt hier auch die Wirksamkeit des 
Wasserversuchs zu. In Versuch XII (s. 0.) zeigte sich eine er- 
hebliche Verzögerung des WV., in Versuch XIII und XIV, die 
diesen Versuchen folgen, scheinen die entsprechenden Versuche mit 
Euphyllin weniger wirksam. 


Bedeutet nun die intravenöse Injektion von 
Euphyllin eine Mehrausscheidung von Säuren oder 
von Basen? 


Kost S B 
Vers. IV B erhebl. Steigerung erheblich herab- Basenkost! 
gesetzt 
„ VII S  zieml. gesteigert mäßig gesteigert Säurekost! 
e X S ziemlich gleich ganz unbedeutend intravenös 2 g 
vermehrt Na, HPO, 
„ XI S erhebl. gesteigert mäßig erhöht intravenös 2 g 
NaHCO, 
„ XIII B erhebl. vermindert ziemlich erhöht Basenkost 
B unbedeutend enorm erhöht! intravenös cs. 


„a XIV erhöht 0,8 g NaHCO, 
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Versuch IV (B) V (S), XI (S) zeigen eine erhebliche Ver- 
mehrung der Säureausscheidung gegenüber den Vortagen. Ver- 
such X (S) plus 2 g Na, HPO,, Versuch XIII (B) und Versuch XIV (S) 
haben keinen wesentlichen Einfluß auf die Säureausscheidung. 
Dagegen erscheint die Basenausscheidung in den Versuchen IV, 
VII, X, XI entweder vermindert oder gleich. In Versuch IV ist 
die Basenausscheidung trotz Basenüberschuß in der Kost erheblich 
herabgesetzt, indessen ist auch hier die Wasserausscheidung in 
24 Stunden (1035 ccm Harn gegen 1500 ccm Flüssigkeitszutuhr) 
herabgesetzt, auch die Kochsalzausscheidung beträgt nur 7,682 g. 

Bemerkenswert erscheint es, daß allerdings bei Säureüber- 
schuß in der Kost (Versuch X und XI) nach intravenöser In- 
jektion von 2g Na,HPO, und 2g NaHCO, keine vermehrte Basen- 
ausscheidung durch den Harn einsetzt. 

Vermehrte Basenausscheidung tritt erst in Erscheinung in Ver- 
such X1Il bei Kost mit Basenüberschuß (4. III. 24) im Gegensatz 
zu Versuch IV (7. I. 24 ebenfalls Kost mit Basenüberschuß). Wir 
haben hier zeitlich eine veränderte Ansprechbarkeit auf Euphyllin 
vor uns. Noch deutlicher wird das in Versuch XIV, wo bei Kost 
mit Basenüberschuß und intravenöser Darreichung von 0,8 g 
NaHCO, eine enorme Mehrausscheidung von Basen erfolgt. 


Konzentrationsversuche. 
3 Versuche: 25. I. 24 bei SK., 14. III. 24 bei BK. und °/, 1 
Milch und 15. V. 24 bei gemischter Kost. 
Die Ergebnisse sind folgende: 


Versuch I: 
Beginn 24. I. 24 abends 7 Uhr, Ende 26. I. 24 morgens 7 Uhr. 
SE h Säure- Basen- NaCl Spez. Ges. Säure- Basen- 
SE P titer titer °/, Gew. NaCl menge menge 
L 24.1.24 nachts: 570 58 41 15 0,456 1017 2,599 233,7 85,5 
II. 25. I. 24 tags: 540 57 25 10 0,679 1017 3,667 135,0 54,0 


III. 25.1. 24 nachts: 540 5,8 34 7 0,8741017 4,72 183,6 37,8 


Patient konzentriert hier nach 36 Stunden bis 1017. An 
Kochsalz wird mehr ausgeschieden, als am Tage vorgelegt wird 
(5 g pro die). Die Säure- und die Basenausscheidung ist etwas 
geringer als am Vortage. 
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Versuch II: 


Beginn 13. III. abends 7 Uhr, Ende 15. III. 24 morgens 7 Uhr 
(3, 1 Milch durch Trocknung eingeengt und der Nahrung zugesetzt). 


GE h Säure- Basen- NaCl Spez. Ges. Säure- Basen- 
Ge P titer titer °/ Gew. NaCl menge menge 


I. 13. III. 24 nachts: 269 6,1 53 58 0,907 1029 2,440 142,56 156 
II. 14. III. 24 tags: 319 6,7 13 72 0,892 1026 2,846 41,47 229 
III. 14. III. 24 nachts: 334 6,7 26 76 0,965 1028 3,462 92,04 269 


Konzentrationsvermögen nach 36 Stunden 1028. Kochsalz- 
ausscheidung lag an den anderen "Tagen höher. Die Säureaus- 
scheidung liegt mäßig niedriger als an den Vortagen, die Basen- 
ausscheidung mit nahezu 500,0 in den Portionen II und III ist 
relativ gut zu nennen. 

Im Konzentrationsversuch vom 25. V. 24 (Vers. III) wird nach 
36 Stunden das spez. Gewicht 1025 erreicht. Die Pufferungsbreite 
ist in den Versuchen I und II gut zu nennen, worauf noch hinge- 
wiesen werden soll im Hinblick auf den Fall von Isosthenurie in 
Mitteilung III. 

Das wesentliche Ergebnis der Bearbeitung dieses Falles 
von akuter diffuser glomerulo-tubulärer Nephritis 
mit Ödemen läßt sich wohl darin zusammenfassen, daß 

1. im Stadium der Entwässerung Säure- oder Basenüberschuß 
in der Kost die Mehrausscheidung von Wasser nicht aufhält. 

2. Das ein hohes ph des Harns die Albuminurie herabsetzt, in 
gleicher Weise auch die Hämaturie zurückdrängt. 

3. Daß die Ansprechbarkeit auf die Wasserausscheidung, wie 
bereits bekannt, je nach dem Stadium der „Ödembereitschaft“ ver- 
schieden ist. 

4. Auf Theocin findet sich in diesem Falle kein Einfluß auf 
die Säure- und Basenausscheidung wie in den Fällen der Mit- 
teilung lII, obwohl die Wasser. und NaCL-Ausscheidung gut 
sein Kann. 

5. Unter intravenöser Euphyllininjektion wird anfänglich mehr 
die Säureausscheidung in positivem Sinne beeinflußt, die Basen- 
ausscheidung kann dabei erheblich sinken oder gleich bleiben, ob- 
wohl intravenös noch Alkali injiziert wird. Erst später geschieht 
das bei Basenkost und nach Injektion von NaHCO,. 


Patient Li. 17 Jahre alt, seit 12. II. 24 in der Klinik. Vor- 
geschichte: Mit 6—7 Jahren „Ohrenleiden“. Das eine Ohr lief: 
keine besonderen Angaben über Schmerzen. Gibt an, daß damals in 


Diurese- und Diuretica-Studien. IV. 293 


der Ohrenklinik beide Mandeln geschnitten wurden. Noch vor der 
Schulzeit Masern. 

In der Schule wurden zwar alle Schulklassen absolviert, indessen 
ging Rechnen, Rechtschreiben und Aufsatz schlecht, 

Vor ca. 1?!j, Jahren wurde er dicker im Gesicht, hat indessen 
weiter gearbeitet, ohne daß er sich matt fühlte. Vor ca. !/, Jahr be- 
merkte er, daß er am Hals dicker wurde. Vor 14 Tagen trat Erbrechen 
auf, fast nach jedem Essen. In den letzten 8 Tagen Mattigkeit, seit 
dem 11. II. 24 kein Erbrechen mehr. Vor 10 Tagen nach Genuß von 
Knoblauchbrühe kamen mit dem Erbrechen 2 Würmer heraus. Patient 
wird z. B. auf Nierenleiden der Klinik überwiesen. Zur Zeit der Auf- 
nahme außer Mattigkeit beschwerdefrei. 

KurzerBefund: Mittelkräftiger, 17 jähr. Patient, mit einer Größe 
von 1,515 m und einem Körpergewicht von 35 kg bei der Aufnahme, 
Behaarung von Achselhöhle, Genitale und Anus fehlen, kleine Hoden. 

Gesicht erscheint gedunsen, etwas mäßige Schwellung der Lider, 
leichte prätibiale Druckstellen. 

Große, mehr derbe Struma, keine Knoten fühlbar. Brustumfang 
66,5/74, etwas lang, mäßig gewölbt, Lungen o. B. Herz: Spitzenstoß 
ım 4. Interkostalraum, etwas einwärts der Mammillarlinie, Grenzen relative: 
oben 4. Rippe, M. r. 2,5 cm, M. 1. 7,7 cm. Töne: leichtes systolisches 
Geräusch am Erb’schen Punkt, nur am Abend der Aufnahme hörbar. 
Blutdruck bei Aufnabme 95/60 mm Hg, Blutbild 20. II 24 Hämo- 
globin 80/100, rote BK. 5200000, weiße BK. 10600, Leukocyten: 
segmentierte — 4], stabkernige — 1, Lymphocyten — 55 °/,, Eosino- 
phile 2 %/,, Übergangszellen 1 %,. 

Urin: Alb.—, Sacch.—, Sed. o. B. Urobilin —. Temp. normal. 

31. III. 24: Rö-Aufnahme des Schädels zeigt keinen Anhaltspunkt 
für selläre oder extraselläre Erkrankung. 

WV. = 19. I. 24 (siehe Mitteilung III) verläuft überschießend 
und verlängert, CV. am 21. Ill. 24 zeigt Konzentration von 1031 nach 
36 Stunden. 

25. II. 24 — 100 g Traubenzucker morgens, im Harn kein Trauben- 
zucker nachweisbar. 

11. III. 24 = Adrenalin- Blutdruck und Adrenalin - Blutbild mit 
0,5 mg Suprarenin hydrochlor. 


Leuko- Neutro- Lympho- Mono- Eosino- Baso- 


Blutdruck cyten phile cyten cyten phile phile 
vor Vers. 100/55 mmHg 10000 59 35 5 1 1 
nach 5 Min. 110/40 „ 10800 54 44 2 3 — 
„ 10 „ 110/45 „ 10800 54 43 — — 3 
„ 20 „ 100/40 „ 17000 26 71 1 2 — 


13. III. 24 — 1 mg Suprarenin Höchst subkutan : 
Puls Blutdruck 


Vor Injektion 60 90/40 mm Hg 
10,41 Ubr Injektion 

10,46 , 60 120/35 a 
10,53 „ 68 120/35 e 


lll , 96 11530 , 
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Am 18. III. 24 1 ccm Tbyreoglandol subkutan. 
Blutbild am 19. III. 24: Leukocyten Ges. Zahl 9000, Neutrophile 
56 °/), (stabkernige eine), Lymphocyten 34, Übergangszellen 6, große 

Lymphocyten 3, Monocyten — 1),. 

Am 20., 22., 24. III. 24 je 1 ccm Thyreoglandol subkutan. 

Leukocyten = 9000, KNeutrophile — 53°, (stabkernige eine), 
Lymphöoyten — 43 9,» Übergangszellen — 1°/,, große Mononucleare 
== 

Am 96. III. 94 — 2 cem Thyreoglandol. Am 28. IIL 24 — 4 ccm, 
am 31. III. = 6 ccm Thyreoglandol, am 3. IV. 24 — 8 ccm Thyreo- 
glandol, am 7. IV. 24 —= 12 ccm Thyreoglandol, jeweils subkutan auf 
einmal. 

DIN. 24 Blutbild: Leukocytenzahl —= 8000, Neutrophile = 55 ®;,, 
darunter 10 °/, stabkernige, Lymphocyten = 30°/,, Mononucleäre 5, 
Übergangszellen 7 °,, Eosinophile = 3 %,. 

11. IV. bis 13. IV. 24 täglich je 2 Tabletten. Gl. tbyreoid. sicc. 
(Merck). 

14. IV. bis 17. IV. 24 täglich 2 Tabletten. Patient sieht nicht 
mehr so gedunsen aus. Deutliches Sichtbarwerden der Jochbeine. 

Blutbild: Leukocytenzahl — 5400, Neutrophile = 36, (segmentiert) 
stabkernige — 20 °/,. Lymphocyten = 6 °/,, moswnophile = 6 '/,, große 
Mononucleäre — 28 UM Übergangszellen — 4 ),. 

Gewicht: vor Thyreoglandol und nach Thyreoidintabletten 38,5 kg. 

8. V. 24. Blutbild: Teukory en 9000, Neutropniig 03 (seg- 
mentkernige) stabkernige = 4 "hs Lymphoeyten — — 17°,,, große Mono- 
nucleäre — 9 ®/,, Übergangszellen — 4 °/,, Eosinophile = 2°,,. Gewicht 
38,6 kg. 

29. V. 24 bis 2. VI. 24: täglich 2 Tabletten Thyreoidin (Merck) 
à 0,1 g. 3. VI. bis 6. VI. 24 — täglich 4 Tabletten Thyreoidin. 

Blutbild: 7. VI. 24 — Leukocyten 6100, segmentierte — 64 °/,, 
stabkernige —= 5 °/,, Lyinphocyten = 10 /,, Übergangszellen — 15 €. 
SE — 1°,, große Mononucleäre = 5 f. 

. VI. bis 12. VI. 24 —= täglich 6 Tabletten Thyreoidin. 
Blutbild: Leukocyten = 4800, Lymphocyten = 43, Polynucleäre 


> "a Eosinophile — A Ba, Mononucleäre — 1 Dia Übergsnpszellen 


| 


13. VT. bis 16. VI. 24 täglich 6 Tabletten Thyreoidin. 17. VI. 
bis 25. VI. 24 täglich 9 Tabletten Thyreoidin. Gewicht 27. VI. 36,9 ke. 

Aın 22. VI. 24 treten Kopfschmerzen und Appetitlosigkeit auf, am 
26. VI. Kopfschmerzen und Erbrechen. Körpergröße 1,535 m (plus 
2 cm gegen Aufnahme) Schamhaare inzwischen gewachsen, Achselhaare 
fehlen, Gesicht ist nicht mehr gedunsen. 

Wir haben es also mit einem Patienten zu tun, der im Alter von 
17 ‚Jahren bei einer (iröße von 1,51” m noch keine sekundäre Geschlechts- 
merkmale hat, der ferner kleine Hoden hat und mm Zusammenhang mit 
einer Struma bei Lymphocytose eine Pastosität des Gesichts und eine 
Schwellung der Augenlider aufweist, ferner prätibiale Druckstellen hat, 
ohne daß Symptome einer Erkrankung der Niere oder des Herzens be- 
stehen. Es handelt sich also um Zeichen von Infantilismus und um 
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Zeichen von Schilddrüseninsufficienz. 
Myxinfantilismus. 


Die klinische Diagnose lautet: 


Der Fall schien uns geeignet, einerseits für das Studium der 
Säure-Basenausscheidung, worüber wir bereits in Mitteilung III 
berichtet haben, andererseits für das Studium des Einflusses des 
Thyreoidins auf die HO. NaCl-, P,O,-, Basen- und Säureaus- 
scheidung durch den Harn. 

In der Zeit vom 13. III. 24 bis 17. IV. 24 hat Patient Kost 
mit Basenüberschuß, an Flüssigkeit erhält Patient 1’/, 1 pro die, 
ferner 7 g NaCl zur Kost. 


Vom 13. III. bis 17. III. schwankt die Diurese zwischen 690 
und 1149 ccm. | 

Vom 18. IIL 24 bis 7. IV. 24 wird Thyreoglandol subkutan 
gespritzt. Es kam uns nun darauf an, die Wasser-Kochsalz-Sšure- 
Basen-P,O,-Ausseheidung dureh den Harn zu beobachten. Stellen 
wir diese Ergebnisse zusammen, so ergeben sich folgende Werte: 


no Tra Säure- Basen 

glandol menge NaCl PO ` : 

em sem 2-5 menge menge 

18. III. 24 1 1136 8,666 1,117 161,28 316,4 
20. III. 24 1 1220 8,414 1,163 185,2 304,56 
22. III. 24 1 1375 15,136 1,487 125,0 342,69 
24. III. 24 1 1727 13,327 1,001 117,34 247,51 
26. III. 24 4 1328 11,055 1,087 151,04 297,44 
28. III. 24 4 1650 14,994 1,282 187,88 389,47 
31. III. 24 o 1748 15,888 1,272 146,52 440,10 
3. IV. 24 8 1612 8,473 1,055 200,26 502,22 
7. IV. 24 12 1220 10,489 1,003 211,07 189,7 


Bei Betrachtung der Versuchsergebnisse ergibt sich, daß die 
Wasserausscheidung unterschiedlich ist, am besten am 31. III. 24 
mit 6 ccm Thyreoglandol. Die NaCl-Ausscheidung verhält sich 
ebenfalls verschieden, die P,O,-Ausscheidung ist am größten am 
22. III. 24, fällt dann wieder, beträgt 1,28 bzw. 1.27 g bei 4 und 
6 ccm Tbyreoglandol. Auffällig sind die Basenwerte vom 28. und 
31. III. und 7. IV. 24, die erheblich ansteigen und höher sind als 
an anderen Tagen. 

Vom 11. IV. 24 bis 17. IV. 24 erhält Patient im ganzen 20 
Thyreoidin-Tabletten. Das Gewicht bleibt nahezu konstant, aber 
die Gedunsenheit des Gesichts schwindet. Die Wasserdiurese 
nimmt zum Teil zu, zum Teil ab, es hat den Anschein, daß von 
einigen Schwankungen abgesehen, die Säureausscheidung mehr zu- 
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nimmt als die Basenausscheidung, besonders dann, wenn auch die 
P,O,-Ausscheidung gesteigert ist. 


Uri P,O 
rinmenge 2V5 Säuremenge Basenmenge 


ccm g 
z. B. am 15. IV. 1820 1,8 195,52 289,00 
e, 12, NG 2115 1,5 289,55 375,75 


Vom 29. V. 24 bis 27. VI. 24 erhält Patient im ganzen 183 
Thyreoidin-Tabletten; diese werden verabreicht bei Kost mit Säure- 
überschuß. 

Das Körpergewicht beträgt am 29. V. 24 — 39,5 kg, am 
27. VI. 24 = 36,9 kg. 

Am 22. VI. 24 treten Kopfschmerzen und Appetitlosigkeit auf, 
am 26. VI. Erbrechen. 

Die Wasserausscheidung ist wechselnd. 

Am 29. V. 24 beträgt die P,O,-Ausscheidung 1,4 g pro die, 
schwankt zwischen 1,0 und 1,5 g bis 22. VI. 24, erreicht ab 
23. VI. 24 höhere Werte. Am 23. VI. = 1,636 g (obwohl weniger 
Nahrung) am 24. VI.=1,9 g, am 25. VI. = 1,7 g, am 26. VI. = 1,5g 
am 27. VI. = 1,8 g. | 

Am 29. VI. 24 hat die Säureausscheidung einen Wert 
von 17,4 g. Allmählich steigt dieser Wert mit Schwankungen, am 
17. VI. werden Werte um 300 erreicht, diese werden am 23. VI. 
überschritten, betragen am 26. VI. = 792,0 (P,O, 1,6 g), bleiben 
dann bei 300. 

Am 29. VI. 24 betragen die Basenwerte ca. 162,00, halten 
sich um 200,00 herum, nehmen dann vom 17. VI. ab, wo die Säure- 
ausscheidung fast 300 erreicht, und liegen gegen Ende der Ver- 
suchsperiode einige Tage um 50 herum. 

Man hat den Eindruck, daß unter 'IT'hyreoidin bei saurer Kost 
die Säureausscheidung zu- die Basenausscheidung abnimmt. Die 
Kochsalzwerte variieren, am 25. VI. 24 sind sie besonders hoch 
(17,933), wo die Säureausscheidung mit 792,05 ihren Höchst- 
wert hat. 

Die schubweisen Einflüsse von Thyreoglandol schienen in ge- 
wissen Dosen mehr die Basenausscheidung zu steigern (bei 
Basenkost). 

Kontinuierliche Gaben von T'hyreoidin schienen sowohl bei 
Kost mit Basen- wie bei Kost mit Säurenüberschuß mehr die 
Säureausscheidung in positivem Sinne zu beeinflussen, wobei gleich- 
zeitig die Phosphorsäureausscheidung gesteigert erschien. Dabei 
fiel dann das Körpergewicht. 
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Aus der Medizinischen Universitätsklinik zu Rostock. 
(Direktor: Prof. Dr. Hans Curschmann.) 


Über isolierte Dextrocardie mit Isthmusstenose der Aorta 
und Endocarditis lenta. 
Von 


Dr. Karl Bahn, 


Assistenzarzt. 


(Mit 5 Abbildungen.) 


Das extrem seltene Vorkommen von kongenitaler isolierter 
Dextrocardie und gleichzeitiger Isthmusstenose der Aorta recht- 
fertigt die Mitteilung jedes klinisch diagnostizierten und autoptisch 
bestätigten Falles. 


In unserem Fall handelt es sich um einen 40 jährigen Schäfer. Be- 
züglich seiner Eltern gibt er an, daß sein Vater lebt und gesund ist; 
seine Mutter starb an „Herzleiden“ ; die Geschwister sind gesund. 

Als Kind ist er angeblich nicht krank gewesen. Er wurde 1916 
Armierungssoldat. 1917 lag er 9 Wochen in einem Feldlazarett an 
Grippe und Lungenentzündung. 1922 erkrankte er erneut an „Grippe“ 
mit starkem Nasenbluten. 

Seit 4 Wochen vor der Aufnahme im April 1924 bemerkte er, 
daß ihm allmählich die Luft etwas knapp wurde; ab und an trat auch 
Flimmern vor den Augen und Brechreiz auf. Dicke Beine hatte er nie. 

Beim Betrachten des Patienten fallen eine leichte Blässe und Uyanose 
auf und etwas beschleunigtes oberflächliches Atmen. Im übrigen ist er 
leidlich ernährt. Knochenbau und Muskulatur sind mäßig kräftig. Es 
besteht eine leichte Rötung der Gaumentonsillen beiderseits ohne nennens- 
werte Vergrößerung oder Schmerzhaftigkeit.e Die Lippen sind schwach 
bläulich, die Schleimhäute leicht anämisch. Deutliche Trommelschlegel- 
finger. 

z Der Brustkorb ist flach, symmetrisch. Im 4., 5. und 6. LC.R. 
rechts außerhalb der Mammillarlinie und in geringem Grade auch im 
Epigastrium ist deutliche Pulsation sichtbar. 

Das Herz liegt völlig rechts und ist in allen Teilen etwas über die 
Norm vergrößert. Der Spitzenstoß ist im 6. I.C.R. rechts außerhalb 
der Mammillarlinie als hebend festzustellen. Uber allen Ostien lautes 
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systolisches Geräusch, ohne besondere Akzentuation der zweiten Töne. 
Der Blutdruck beträgt 115/75 mm Hg. Die Cruralispulse sind beider- 
seits ganz schwach und verspätet zu palpieren. 

Der Leib ist weich. Die Leber normal gelagert, überragt den 
Rippenbogen um 2 Querfinger. Ihr Rand ist glatt und nicht schmerz- 
haft. Die Milz ist nicht palpabel, aber perkutorisch vergrößert. 

Die Extremitäten sind frei von Gelenkschwellungen und Üdemen. 
Am Nervensystem ist keinerlei pathologischer Befund zu erheben. 

Beiderseits auf dem Rücken finden sich ganz oberflächlich liegend 
dicke, synchron der Herztätigkeit pulsierende, vielfach geschlängelte Ge- 
fäße, die ihren Ursprung rechts wie links einmal von einem Gefäß 
nehmen, das als kurzer dicker Strang etwa 3 Querfinger von der Wirbel- 
säule entfernt aus der Nackenmuskulatur hervortritt und senkrecht nach 
unten verläuft, bis es sich in ein „Caput medusae arteriosum“ auflöst, 
und zweitens Zufuhr erhalten beiderseits aus einem in der Nähe der 
Achselhöhle heraustretenden und wagerecht zum arteriellen Wunderknäuel 
verlaufenden Gefäß. 





Abb. 1. 


Im Urin sind keine pathologischen Bestandteile, im Sediment finden 
sich ganz vereinzelt Plattenepithelien und Leukocyten. Das Blut zeigt 
eine ganz geringgradige sekundäre Anämie; morphologisch ist eine Mono- 
cytose von 12"/, auffallend. Die Blutkulturen blieben dauernd steril; 
im Tonsillenabstrich waren nie Streptokokken nachzuweisen. WaR. im 
Blut negativ. Sputum frei von Tb.-Bazillen. 

Die Körpertemperatur zeigt ab und an Steigerungen bis zu 38,5°; 
das durchschnittliche Niveau ist 37—37,5 ° bei rektaler Messung. Fröste 
sind nicht aufgetreten. 

Die Röntgendurchleuchtung des Thorax ergibt folgendes Bild. 
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Abb. 2, 


Völlige Rechtslage des Herzens. Die Herzspitze zeigt nach rechts. 
Im 1. schrägen Durchmesser (vom Pat. aus gesprochen im 2. schrägen 
Durchmesser) ist deutlich die Aorta ascendens, der Arcus aortae und 
die links der Wirbelsäule verlaufende Aorta descendens sichtbar. 

Die zur besseren Darstellung mittels Natr. bicarb. aufgeblähte Magen- 
blase zeigt den Magen in normaler Lage. Milz und Leber sind ebeufalls 
nicht transponiert. 

Das Elektrokardiogramm zeigt in allen Ableitungen alle Zacken 
positiv, ein Befund, auf den weiter unten einzugehen sein wird. 





Abb. 3a. 
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Irgendwelche Überleitungsstörungen sind aus dem E.K.G. nicht zu 
entnehmen. 





Abb. 3b. 





Abb. 3c. 


Fassen wir die Ergebnisse zusammen: Bei einem bisher voll 
arbeitsfähigen Manne tritt seit 4 Wochen zunehmender Luftmangel 
und allgemeine Schwäche mit erhöhten Temperaturen ein. Es 
findet sich eine zweifellos angeborene isolierte Dextrocardie — 
d. i. eine solche ohne Situs inversus totalis —, die niemals Er- 
scheinungen gemacht hat und den, was körperliche Anstrengung an- 
belangt, ohne Zweifel sehr schweren Armierungsdienst im Kriege 
ohne Störungen verrichten ließ. Erst durch eine höchstwahrschein- 
lich jetzt hinzugetretene Endocarditis, die wir aus den vor einigen 
Wochen spontan auftretenden allgemeinen und cardialen Be- 
schwerden, dem sonst nicht erklärbaren Fieber, der sekundären 
Anämie und dem Milztumor schließen dürfen, tritt Dekompen- 
sation ein. 





Über isolierte Dextrocardie mit Isthmusstenose der Aorta usw. 301 


Eine isolierte Dextrocardie ist mit einem körperlich arbeits- 
reichen Leben an sich durchaus vereinbar, wie dies auch Nagel (1) 
hervorhebt. Sie wird sicherlich in manchen Fällen überhaupt nicht, 
in anderen erst durch hinzutretende Erkrankungen des Herzens 
oder auch anderer Organe entdeckt. 

Interessant, leider aber wegen der ungenauen Angaben und 
der Unmöglichkeit einer Nachprüfung nicht verwertbar, ist die 
Mitteilung von dem Herzleiden der Mutter. In der von Nagel 
(l. c.) angegebenen Tabelle, der ich folge, sind in 5 Fällen, und 
zwar in denen von Baumgarth, Mosler, Süssmann, Neu- 
mann und Gruss Herzkrankheiten in der Familie angegeben. 
Es wird von einigen Autoren eine fötale Endokarditis als aus- 
lösendes Moment der in Rede stehenden Mißbildung angenommen. 
Wir können begreiflicherweise zu dieser Frage nicht Stellung 
nehmen. 

Über familiäres Auftreten von isolierter Dextrocardie liegen 
in der Literatur noch keine Beobachtungen vor. Beim totalen 
Situs inversus hat man es mehrfach gesehen (Hans Cursch- 
mann (2), Weygandt (3). Dabei fanden sich dann auch An- 
zeichen einer primär besser angelegten Blutversorgung der rechten 
Gehirnhälfte, die sich in Linkshändigkeit ausdrückte. Nagel (l. c.) 
fand sie in drei der von ihm zusammengestellten Fälle von Dextro- 
cardie. Unser Patient zeigt sie nicht, ebenso wie an ihm keine 
sonstigen gröberen Zeichen einer physischen oder psychischen De- 
generation zu finden sind. 

Wie verhält es sich nun bei unserem Kranken mit den Miß- 
bildungen, die man, wie aus der Literatur hervorgeht, stets am 
Herzen und an den großen Gefäßen gefunden hat? 

In unserem Falle deuten Trommelschlegelfinger und mäßige 
Cyanose darauf hin, daß eine Behinderung im kleinen Kreislauf 
besteht. Die von Nagel (l. c.) referierten autoptisch bestätigten 
Fälle zeigen sämtlich eine Stenose bzw. Atresie des Pulmonalis- 
ursprungs. Sie liegt vielleicht auch in unserem Falle vor. Mit 
Sicherheit konnten wir sie aber angesichts der relativ gering- 
fügigen Cyanose nicht annehmen. 

Inwieweit eine abnorme Verbindung zwischen Vorhof- oder 
Kammerscheidewand besteht, ist nicht zu entscheiden. Man kann 
das außerordentlich laute systolische Geräusch, das überall in 
gleicher Stärke zu auskultieren ist, aber vielleicht auch auf Septum- 
defekte beziehen. 

Wir müssen im vorliegenden Fall in erster Linie aber eine 
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Anomalie an der Aorta und zwar eine Isthmusstenose an- 
nehmen. Das zeigt in nicht mißzuverstehender Weise das geschil- 
derte arterielle Netz auf dem Rücken an, das in dieser Form aus- 
schließlich bei Isthmusstenose der Aorta gefunden worden ist 
(Romberg (4) u. a.) Die Frage, ob diese Stenose durch ein in 
das Lumen der Aorta hineinragendes diaphragmaartiges Septum 
oder durch Stenosierung infolge vorzeitigen Verschlusses des Ductus 
Botalli zustande kommt, konnte in vivo natürlich nicht entschie- 
den werden (vgl. den Obduktionsbefund). Die Verspätung der 
Cruralispulse und ihre Kleinheit — ebenfalls typische Symptome 
der Isthmusstenose der Aorta — sind, wie schon oben erwähnt. 
auch bei unserem Patienten vorhanden. 

Unlängst ist von Focken (5) über 2 Fälle von Isthmusstenose 
der Aorta berichtet worden, die infolge septischer Endokarditis zur Ob- 
duktion kamen. Er erblickt in der Mißbildung der Aorta ein begünsti- 
gendes Moment für die Entstehung einer Endokarditis, wie übe: baupt 


angeborene Anomalien des Kreislaufs die Disposition zum Erkranken des 
Herzens erhöhen sollen. Unser Fall scheint seine Annahme zu stützen. 


In diesem Zusammenhang sei auch die Arbeit von Rösner (6) er- 
wähnt, der außer Strömungsanomalien besonders Leukocytose und Throm- 
bocytose, die den Erregern erst das Haften an den Herzklappen ermög- 
lichen sollen, für die Genese einer Endokarditis heranzieht. 


Zum Schluß sei auf das Elektrocardiogramm eingegangen. 
Das E.K.G. unseres Falles zeigt völlig normales Verhalten. Das 
ist in bezug auf die Erklärung des Wesens einer isolierten Dext- 
rocardie überhaupt von hoher Bedeutung. Bei Dextrocardie infolge 
totalem Situs inversus fanden alle Untersucher übereinstimmend 
eine Umkehr aller Zacken in Ableitung I (rechter Arm — linker 
Arm), während die übrigen Ableitungen normale Bilder ergaben. 
Es ist aber m. E. unrichtig, wie Boruttau und Stadelmann (7) 
es tun, eine Dextrocardie abzulehnen, weil alle Ableitungen posi- 
tive Zacken aufweisen. Nicht die Richtung der Herzachse ist das 
Maßgebende für das Positiv- oder Negativwerden des E.K.G. 
sondern die Anordnung der Herzteile, worauf auch schon Vaquez 
und Donzelot (8) hinwiesen. Der Zufall gibt mir einen weiteren 
diese Anschauung bestätigenden Fall an die Hand: 

Es ist ein Pat. mit linksseitigem Pyopneumothorax und völliger 
Rechtsverdrängung des Herzens (der linke Ventrikel liegt neben dem 
rechten Sternalrand!!, der Spitzenstoß ist außerhalb der rechten Mam- 
millarlinie zu fühlen). Auch bei diesem Pat., dessen Herzachse doch 


gewiß um ein Gewaltiges verschoben ist, habe ich ein in allen Ableitungen 
aufrechtes E.K.G. erhalten. 
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Das E.K.G. ist die Interferenz aller Aktionsströme, und der 
kräftigste Herzteil wird dem E.K.G. sein charakteristisches Ge- 
präge geben. Einthoven nimmt einen Zusammenhang zwischen 
Herzkraft und E.K.G.-Höhe an. Man kann ja doch gerade durch 
das E.K.G. einseitige Hypertrophien frühzeitig feststellen, da bei 
rechtsseitiger Hypertrophie die S-Zacke, bei linksseitiger die R- 
Zacke vergrößert gefunden wird. Daß man beim Situs inversus 
totalis nur in Ableitung I negative Zacken erhält, läßt sich aus 
der Art der Ableitungen unschwer erklären, da nur in Ableitung I, 
wie Samojloff (9) hervorhebt, die Querkomponente hervortritt, 
während in den anderen Ableitungen das Überwiegen der Längs- 
komponente in die Erscheinung tritt. Und so wird auch klar, 
warum beim totalen Situs inversus die Ableitung I negative 
Zacken gibt, während die isolierte Dextrocardie positive Zacken 
aufweist: Beim Situs inversus liegt der linke Ventrikel rechts, der 
rechte links, bei der isolierten Dextrocardie liegt aber der linke 
Ventrikel — oder besser gesagt — das ganze linke Herz links 
und das rechte Herz rechts. 

Und damit kommen wir zur Erklärung des Wesens einer 
Dextrocardie überhaupt. Nagel (l.c.) hat in überzeugender Weise 
dargetan, daß es sich bei der angeborenen isolierten Dextrocardie 
nicht um eine primäre Drehung der Herzschleife nach rechts, statt 
wie normalerweise nach links handelt. Denn dann müßten folgende 
Verhältnisse zustande kommen: der linke Ventrikel käme am 
weitesten nach rechts, der rechte nach links; die Aorta verliefe 
an der rechten Wirbelsäulenseite, die Vena cava an der linken. 
Das alles trifft bei der totalen Inversion der Eingeweide für das 
Herz zu, nicht aber für die isolierte Dextrocardie. Denn bei ihr 
ist die Anordnung der Kammern und Vorhöfe, wie die autoptisch 
belegten Fälle zeigen, nicht ein Spiegelbild des Normalen, sondern 
sie entspricht dem normalen Situs. Die angeborene isolierte Dextro- 
cardie ist lediglich aufzufassen als eine Verschiebung des Herzens 
von links nach rechts bei anfänglich völlig normaler Herzanlage. 
Damit ist sie als Hemmungsmißbildung charakterisiert. 

Zwei absolut eindeutige klinische Hinweise hierfür gibt auch 
unser Fall: Einerseits ergibt das E.K.G. kein Zeichen einer Ver- 
tauschung der Herzteile, und zweitens verläuft die Aorta links 
der Wirbelsäule. 

Die vorliegenden Ausführungen sollten bereits veröffentlicht 
werden, da Aussichten auf die Gewinnung eines autoptischen Be- 


304 Baun, Über isolierte Dextrocardie mit Isthmusstenose der Aurta usw. 


fundes nicht zu bestehen schienen. Da verstarb der Patient ganz 
plötzlich infolge einer Gehirnembolie. 


Er wurde eines Nachmittags auf dem Abort liegend mit starkem 
Zittern im rechten Bein, großer Blässe und Kußmaul’scher Atmung 
aufgefunden. Das Bewußtsein war erhalten. Es wurden starke Schmerzen 
in der rechten Kopfhälfte geklagt. Linker Arm und linkes Bein hingen 
schlaff herab und konnten nicht aktiv bewegt werden. Herabhängen des 
linken Mundwinkels. Oppenheim und Babinski links positiv. Im weiteren 
Verlaufe trat heftiges Erbrechen auf. Am Abend desselben Tages Exitus. 

Aus dem Sektionsprotokoll sei in Kürze das Folgende mit- 
geteilt: 

Atresie der Aorta unmittelbar unterhalb des Ursprungs der 
linken A. subclavia- hier Ansatz des Lig. arteriosum-Isthmusatresie. 

Kollaterale Erweiterung der Aa. intercostales IV bis 
VII (Aneurysmata cirsoidea) einerseits, von beiden Aa. subclaviae anderer- 
seits, vor allem 

1. Aa. mammariae int. und ihrer Rami intercost. 
2. Aa. intercostales supremae 

3. Aa. transversae colli, ihrer Anastomosen mit den Ram. cut. lat. 

der Intercostales und dieser selbst, besonders rechts. 

Dextrocardie bei normalem Situs der großen Gefäße. 
Herzspitze etwas außerhalb der rechten MM-Linie. Incisura cardiaca am 
rechten Lungenoberlappen (bei normaler Dreilappigkeit) statt am linken. 

Hypertrophie des linken Ventrikels. 

Residuen einer Endokarditis an den Aortenklappen, rekurrierende 
Endokarditis an der Mitralis, hochinfektiöse Milzschwellung, hämor- 
rhagische Glomerulonephritis, frische Hämorrhbagie im rechten Centrum 
semiovale 1 cm unterhalb der Mitte der Zentralwindungen. 

Stauung vor allem in Lungen und Leber. 

. Nur ganz geringe atherosklerotische Anfänge in Aorta und ihren 
Asten. Verkalkte tuberkulöse Herde (von 2 mm Durchmesser) in beiden 
Lungenspitzen und Hilusdrüsen. 

Trommelschlegelfinger. 


Wir fanden also unsere klinische Auffassung weitgehendst be- 
stätigt. Eine eingehende Darstellung des anatomischen Befundes. 
besonders auch des Kollateralkreislaufes wird durch Prof. Pol. 
Pathol. Institut, in Bälde erfolgen; ich gehe deshalb an dieser 
Stelle nicht auf diese Dinge ein. 
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Aus der biochem. Abteilung der Deutschen Forschungsanstalt für 
Lebensmittelchemie München. 
(Vorstand: Geh.-Rat Prof. Dr. phil. et med. Th. Paul.) 


Zur Theorie der Urobilinentstehung. 


Ein Beitrag zur extraintestinalen Genese der Urobilinurie. 
Von 


Prof. Dr. F. Fischler und Dr. phil. et med. F. Ottensooser. 


Die Zusammenarbeit von Theorie und Praxis hat in der Uro- 
bilinurie das vornehmlichste Zeichen einer gestörten Leberfunktion 
kennen gelehrt. Diese Erkenntnis ist heute Allgemeingut der ärzt- 
lichen Diagnostik geworden. 

Die Entstehung der Urobilinkörper führt man heute noch fast 
ganz allgemein nach dem grundlegenden Versuch Frd. v. Müller’s?) 
auf den Darm zurück, zumal die „enterogene“ Theorie durch 
direkte Beobachtungen bei Gallenblasenoperationen, durch patholo- 
gisch-anatomische Erfahrungen, Untersuchungen an der Leichen- 
galle (Kimura),?) klinische Beobachtungen und durch das Tier- 
experiment (Fischler)°) eine nahezu überwältigende Bestätigung 
erfuhr, gegen die sich Beobachtungen von Ausnahmen (Fischler),t) 
die unter ganz bestimmten Bedingungen gemacht werden können, 
nicht durchsetzen.) Es besteht auch darüber nicht der mindeste 
Zweifel, daß die enterogene Entstehung der Urobilinkörper bei 
Urobilinurie als die Regel angesehen werden muß.°®) Es fragt sich 


1) Frd. v. Müller, Jahresbericht der schles. Ges. f. vaterl. Kultur 1892. 

2) T. Kimura, Untersuchungen der menschl. Blasengalle. Dieses Arch. 
79, 274, 1904. 

3) F. Fischler, Das Urobilin. Hab.-Schrift, Heidelberg 1906; ferner Über 
exp. erzeugte Lebercirrhose. Dieses Arch. 93, 427, 1908. 

4) F. Fischler, Ebenda. 

5) Verhandl. d. deutsch. Kongr. f. inn. Med. 25, 548, 1908. 

6) F. Fischler, Physiologie und Pathologie der Leber. J. Springer, 1916, 
S. 143/144. 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 20 
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aber, ob diese Erklärung für jeden einzelnen Fall von Urobilinurie 
völlig ausreicht. 

Vergegenwärtigt man sich, welche Beobachtungen durch die 
Annahme einer Darmentstehung der Urobilinkörper aufgeklärt wer- 
den, so ist dies einmal das Verschwinden einer bestehenden Uro- 
bilinurie mit dem Verschwinden der Urobilinkörper aus dem Darme 
und ihr Wiederauftreten mit dem Wiederzutritt von Galle zum Darm, 
aus der durch die Bakterientätigkeit Urobilinkörper wiedergebildet 
werden. Zweitens die Tatsache eines enterohepatischen Kreislaufs 
der Urobilinkörper, wobei sie unter normalen Verhältnissen die 
Leber nur in sehr geringer Menge überschreiten (physiologischer 
Urobilinkörpergehalt des Urins), ihr ganz überwiegender Anteil 
von der Leber aber zurückgehalten wird und so nicht in den all- 
gemeinen Kreislauf gelangt. | 

Unklar bleibt aber noch, was mit dem Hauptanteil der von der 
Leber zurückgehaltenen Urobilinkörper tatsächlich geschieht. Eine 
gewisse Quote wird jedenfalls mit der Galle in den Darm wieder 
abgeschieden. So erklärt sich auch, warum die normale Galle 
regelmäßig Urobilinkörper enthält und warum sie aus ihr bei kom- 
plettem Verschluß des Gallenganges verschwinden. Es ist aber 
ausgeschlossen, daß sie in gleicher Menge, in der sie von der 
Leber zurückgehalten werden, auch wieder zur Ausscheidung ge- 
langen. Das müßte in kurzer Zeit zu einer solchen Überladung 
des Darmes mit Urobilinkörpern führen, daß bei ihrer gleichzeitigen 
stetigen Neubildung aus frisch in den Darm ergossenem Bilirubin, 
die reabsorbierenden Kräfte der Leber notwendig überstiegen wär- 
den und somit hochgradige Urobilinurie zustande käme, die aber 
normalerweise nicht besteht. Auch ihre Umwandlung durch direkte 
Lebertätigkeit in Bilirubin eine Ansicht, die von Müller, Vitali, 
Riva u. a. diskutiert wird, kann nicht für die Gesamtmenge 
der reabsorbierten Urobilinkörper gelten, weil damit ebenfalls in 
kurzem eine so erhebliche Pleiochromie entstünde, daß bei der 
normaliter vollständigen Umwandlung allen Bilirubins im Darme 
zu Urobilinkörpern, ebenfalls Urobilinkörperstauung höchsten Grades 
im Darme mit den gleichen Folgen eintreten müßte. Endlich trifft 
es auch nicht zu, daß ein Abschub überschüssigen Urobilinkörper- 
gehaltes des Darmes durch die Exkremente, als regulierendes Ventil 
bei Urobilinurie wirkt. Denn es kann einerseits bei geringem Gehalt 
an Urobilinkörpern im Darme zu einer beträchtlichen Urobilinurie 
kommen, andererseits braucht eine enorme Überladung des Darmes 
mit ihnen nur mit einer geringen Urobilinausscheidung im Urin 
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einherzugehen. Auf diese Verhältnisse hat A. Adler!) ganz 
neuerdings in quantitativen Urobilinbestimmungen wieder hin- 
gewiesen. Maßgebend für das Zustandekommen von Urobilin- 
urie ist ganz überwiegend der Zustand der Leber selbst. 
Man kommt damit notwendig zu dem Schlusse, daß die Leber die 
Fähigkeit haben muß, Urobilinkörper zu zerstören. 


Beweise für eine solche Ansicht lassen sich aus der Literatur an- 
führen. Brugsch und Retzlaff?) zeigten, daß in fein zerriebenem 
Leberbrei zugesetztes Urobilin und Urobilinogen verschwinden, daß dann 
aber die Gallenfarbstoffreaktion positiv wird (Rückverwandlung von Uro- 
bilinkörpern in Bilirubin). Sie halten es aber auch für möglich, daß 
Urobilinogen, was jenseits der Leber kreist, zu Hämoglobin umgesetzt 
wird. Ebenso möglich ist es aber nach ihren Versuchen, daß Urobilin, 
welches nicht im Darme entstand, von der Leber aufgenommen und um- 
gewandelt wird. Denn ihre Hunde, denen sie große Mengen von Uro- 
bilin intravenös injizierten, bekamen keine Urobilinurie. 

Weiter sahen Fischler und Bardach?) bei Phosphorvergiftung 
am Eck’schen Fistelhund mit steigender Schädigung der Leber durch 
den Phosphor die Urobilinurie stärker werden. Beim Ecktier ziehen die 
im Darme resorbierten Urobilinkörper an der Leber vorbei und gelangen 
ohne Passage dieses Organes in den großen Kreislauf. Er besteht bei 
diesen Tieren also stets Urobilinurie. Ein Teil der Urobilinkörper ge- 
langt auf dem Wege der Leberarterie aber doch wieder in das Organ, 
wird dort zurückgehalten und umgewandelt. Je mehr nun die Leber 
der Ecktiere der Phosphorwirkung unterliegt, desto weniger ist sie zur 
Urobilinkörperzerstörung fähig. Daher kommt es in späteren Stadien 
der Phosphorvergiftung bei diesen Tieren zu hochgradiger Urobilinurie. 

Genau die gleiche Beobachtung ist nun auch bei der glykopriven 
Intoxikation zu machen (Fischler).‘) Es wird später gezeigt werden, 
daß sie mit schwerer Leberschädigung einhergeht. 


Aus diesen Beobachtungen geht klar hervor, daß die Leber 
auf Urobilinkörper, auch wenn sie nicht mit dem Portalblut heran- 
geführt werden, eine Zurückhaltung und Zerstörung ausübt. 

Dieses Moment kompliziert aber das Verschwin- 
den einer Urobilinurie erheblich. Die enterogene 
Theorie rechnet bisher hierfür nur mit einem Paral- 


1) A. Adler und M. Sachs, Über Urobilin, Zeitschr. f. d. ges. exp. Med. 
31, 370, 1922. 

2) Th. Brugsch u. K. Retzlaff, Blutzerfall, Galle und Urobilin usw. 
Zeitschr. f. exp. Path. u. Ther. 11, 508, 1912. 

8) F. Fischler u. K.Bardach, Über Posphor-Vergiftung usw. Zeitschr. 
t. phys. Chem. 76, 435, 1912. 

4) Fischler-Erdelyi, Zur Kenntnis toxischer Phlorrhizinwirkungen nach 
Experimenten an der partiell ausgeschalteten Leber (Eck’sche Fistel). Ebenda 
90, 31, 1914. 
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lelgehen des Verschwindens der Urobilinkörper im 
Darme, mit dem im Urin. Mit der Möglichkeit einer 
Zerstörung von Urobilinkörpern durch die Leber 
selbst, kommt aber ein zweiter derartiger Faktor 
in diese Rechnung, derbisher nichtgenügend berück- 
sichtigt wurde. 

Die Urobilinkörperfreiheit des Darmes ist nun auch ein dehn- 
barer Begriff. Bekanntlich wird der Darm bei noch so lange be- 
stehendem (alleabschluß nie völlig frei von Urobilinkörperın, 
worauf alle klinischen Beobachtungen (Gerhardt, Müller o A) 
und auch die tierexperimentellen Prüfungen (Fischler) hinge- 
wiesen haben. Es muß betont werden, daß wir noch nicht wissen, 
bei welchem Gehalt des Darmes an Urobilinkörpern Urobilinurie 
nicht mehr auftritt. Wir halten es für richtig die Fähigkeit der 
Leber Urobilinkörper zu zerstören mit einem besonderen Namen 
zu belegen und schlagen dafür „Restzerstörungsvermögen“ vor. Zu 
verstehen ist darunter der Grad von Zerstörungsvermögen der Leber 
für Urobilinkörper, bei dem Urobilinurie nicht mehr auftritt, auch 
wenn der Darm wechselnde Mengen von Urobilinkörpern enthält. 

Zu messen ist dieses Vermögen leider nicht mit Sicherheit. Es 
wäre dies nur möglich, wenn man vom Werte des Koturobilins den 
Wert des gleichzeitig ausgeschiedenen Gallenurobilins und physiologischen 
Harnurobilins, abziehen könnte. In praxi scheitert dieser Versuch. Doch 
ist der Begriff an sich ganz klar und gestattet, wie man sehen wird, 
die genauere Erörterung der so komplizierten Verhältnisse bei der Uro- 
bilinurie. 

Normaliter ist das „Restzerstörungsvermögen“ der Leber für 
Urobilinkörper recht erheblich, da ein großer Teil der aus dem 
Darme resorbierten Urobiline in der Leber verschwindet. Es sinkt 
mit der Schädigung der Leber. Ob es jemals völlig erlischt, muß 
dahingestellt bleiben, da der Darm bei totalem Gallenabschluß doch 
nie völlig frei von Urobilinen wird, die Urobilinurie dabei aber 
in der Regel verschwindet. 

An diesem Punkte unserer Erörterung dürfte es angebracht 
sein, von Beobachtungen zu sprechen, die mit der Theorie einer 
rein enterogenen Entstehung der Urobilinkörper nicht verein- 
bar sind. 

Bekanntlich hat der eine von uns (Fischler)!) den ersten experi- 


mentellen Beweis dafür erbracht, daß bei Tieren mit kompletter 
Gallenfistel, die ihre Galle auch nicht auflecken konnten, durch lange 


1) F. Fischler, ]. c. S. 305, No. 3. 


Zur Theorie der Urobilinentstehung. 309 


fortgesetzte Phosphor- und Amyl-Atbyl-Alkoholvergiftung, eine Urobilin- 
körperausscheidung in der Galle dieser Tiere in strenger Abhängigkeit 
von der Giftwirkung zu erzielen ist. Einwände gegen den Beweis 
dieser Versuche, welche mit einer bakteriellen Verunreinigung be- 
gründet wurden, hat er stets zurückgewiesen. !) Überdies wurden seine 
Versuche neuerdings von A. Adler?) unter aseptischen Kautelen wieder- 
holt und bestätigt. Lepehne?) hat bei einem Kaninchen mit völliger 
Unterbindung des Gallenganges und schwerer Leberschädigung ebenfalls 
Urobilinurie beobachtet. L. Langstein*) hat bei einem Neugeborenen 
kurz nach der Geburt deutlich positive Urobilinogenreaktion gesehen. 
Brulé’) teilt mehrere derartige Beobachtungen mit. A. Adler) hat 
ganz kürzlich mit seinen Mitarbeitern diese Frage umfänglicher in An- 
griff genommen. Unter 70 Neugeborenen fand er bei 2 Fällen am 
4. Lebenstag Urobilin im Harn, ohne daß der Darminhalt Urobilin- 
körperreaktionen gab. Die Meconiumstühle enthielten häufig Urobilin- 
körper. Bei 76 °/, der Neugeborenen ist nach ibm im Harn und Stuhl 
gleichzeitig Urobilin vorhanden, obwohl Neugeborene, der enterogenen 
Theorie nach, weder im Stuhl noch Harn Urobilinkörper enthalten 
dürften. Ferner beschreibt er 2 Fälle von Gallenfisteloperation am Er- 
wachsenen, wo der Gallenblaseninhalt reichlichste Mengen von Urobilin 
(bis mehrere Gramm) enthielt, bei denen im Stuhl und Urin aber nur 
ganz geringe Mengen gefunden wurden. Hoffmann’) berichtet ferner 
von einem Falle von Urobilinurie bei einer Frau, die 9 Tage völlige 
Acholie hatte. Passini!) fand weiter den Gallenblaseninhalt von Kin- 
dern, die unter der Geburt starben, öfters urobilinhaltig, ohne daß Fäulnis 
eingetreten war. Schließlich haben Walzel und Weltmann?) bei 
einer Frau mit Exstirpation der Gallenwege durch Eingabe der urobilin- 
freien Eigengalle dieser Frau, keine Urobilinurie auftreten sehen, wohl 
aber sofort nach Eingabe von urobilinogenhaltiger Schweinegalle. 


Man sieht aus dieser Zusammenstellung, von der wir nicht be- 
haupten wollen, daß sie erschöpfend wäre, daß die Möglichkeit 


1) F. Fischler, ]. c. S- 305. Nr. 6, S. 141—148. 

2) A. Adler, Schriftliche Mitteilung. 

3) G. Lepehne, Exp. Unters. zum mech. u. dyn. Ikterus. Dieses Arch, 
136, 101, 1921. 

4) L. Langstein, Ein Beitrag zur Kenntnis des weißen Säuglingsstuhles. 
Salkowski- Festschrift. 

5) Brule, Presse med. 1921, No. 54. 

6) 4. Adler und L. Goldschmidt-Schulhoff, Zentralbl. f. Gynäk. 
1924, S. 1520 und A. Adler, Zur Theorie der Urobilinogenie. Klin. Wochenschr. 
1, 2506, 1922. 

7) Hoffmann, Münchener med. Wochenschr. 1, 630, 1924. 

8) Passini, Wiener klin. Wochenschr. 1922. 

9) P. Walzel u. O. Weltmann, Studien zur Gallensekretion bei einer 
Leber-Gallenfistel nach vorangegangener Totalexstirpation einer sog. idiopathischen 
Cholodochuseyste. Mitteilungen a. d. Grenzgeb. der Med. u. Chir. 37, 437, 1924. 
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extraintestinaler Urobilinogenie mit der Zeit von mehreren Seiten 
erkannt wurde. 

Jede neue Beobachtung, aus der sich ein weiterer Beweis einer 
exstraintestinalen Urobilinentstehung ergibt, ist bei dem heutigen 
Stande der Frage also sehr erwünscht. 

Die Gelegenheit dazu bot sich uns bei Studien, die wir unter- 
nahmen, um die Wesensgleichheit der glykopriven Intoxikation mit der 
hypoglykämischen Reaktion an Hand neuer Versuche zu erhärten.') 


Nachdem Fischler?) mit seinen Mitarbeitern aus dem regelmäßigen 
zeitlichen Zusammenfallen schwerer toxischer Erscheinungen (Krämpfe, 
Bewußtseinstrübung, Coma und Tod) mit starker Herabsetzung oder 
Verlust des Blutzuckers und mit Erschöpfung der Kohlenbydratvorräte 
des Körpers, die Abhängigkeit dieser toxischen Erscheinungen von der 
Zuckerberaubung des Organismus erkannt hatte, faßte er den ganzen 
Symptomenkomplex unter dem Namen der „glykopriven Intoxikation® 
zusammen. Die Entdecker des Insulins beobachteten 6 Jahre später bei 
der Insulinhypoglykämie ganz ähnliche Erscheinungen, die sie als „bypo- 
glykämische Reaktion“ und als Novum beschrieben, ohne auf die vor- 
liegenden früheren Beobachtungen bezug zu nehmen. 

Da aber die Versuche, an welchen die glykoprive Intoxikation ent- 
deckt worden war, an Hunden mit Eck’scher Fistel, also an Tieren mit 
weitgehender Funktionsdrosselung der Leber angestellt waren und über- 
dies die Rettung dieser Tiere durch Traubenzuckerinjektionen nur in 
einem Falle versucht, also nicht näher ve:folgt worden war, schienen uns 
ergänzende Versuche am normalen Kaninchen speziell auch über diesen 
Punkt nötig. Über die Resultate dieser Untersuchung, welche eine volle 
Bestätigung dafür erbrachten, daß glykoprive Intoxikation und hypo- 
glykämische Reaktion wesensgleiche Zustände sind, die sich nur graduell 
unterscheiden, werden wir an anderer Stelle berichten. 8) 


. Doch wurden sie auch für die vorliegende Frage der Urobilin- 
entstehung wichtig. Mit fortschreitender Zuckerverarmung des 
Organismus tritt nämlich auch eine Urobilinurie auf, die nicht 
selten hohe Grade erreicht. Im Anschluß an die Rettung der Tiere 
durch Traubenzuckerinjektionen kam es aber regelmäßig zu so 
erheblicher Urobilinurie, wie man sie beim Kaninchen nur selten 
sieht. 


1) F. Fischler, Insulintherapie, bypoglyk. Reakt. u. glykopriv. Intox. 
Münchener med. Wochenschr. 70, 1407, 1924 (dort Literatur). 

2) F. Fischler, l. e. S. 305, Nr. 6, S. 46ff. u 100f. 

3) F. Fischler, Zur hypoglykämischen Reaktion und zur Zuckerverwertung 
im Organismus nach Versuchen wit F. Ottensooser, Verhandl. deutsch. Natur- 
forscher u. Ärzte 88, 1924, Innsbruck. F. Fischler und F. Ottensooser: Zur 
Analyse hypoglykämischer Zustände und über die Wesensgleichheit der glykopriven 
Intoxikation und bypoglykämischen Reaktion. (Im Druck) 
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Wir hatten unser Augenmerk einmal darum auf das Vor- 
kommen von Urobilinurie bei unseren Versuchen gerichtet, weil sie 
bei den Hunden mit Eck’scher Fistel und glykopriver Intoxikation 
schon häufig in besonders hohem Grade beobachtet worden war 
und weil die enorme Beanspruchung, welche die Tätigkeit der Leber 
bei den Hunger-Phlorrhizin-(Adrenalin-)Versuchen erfährt — womit 
wir ja die Hypoglykämie hervorriefen — zu direkter Schädigung 
der Leber führen konnte. Da die Urobilinurie der allgemeinste 
und sicherste Ausdruck einer Leberschädigung ist, mußten wir sie 
verfolgen. Für eine starke Schädigung der Leber unter solchen 
Versuchsbedingungen sprach aber nicht nur ihr ausweislich der 
Stärke der Urobilinurie und der Blutzuckerverminderung erheb- 
liches fanktionelles Versagen, sondern auch das Auftreten mehr 
oder weniger schwerer anatomischer Läsionen. Sie bestanden in 
fleckweis angeordneten, ganz scharf begrenzten Degenerationsherden, 
wie man sie in ähnlicher Weise in den Lebern Eklamptischer finden 
kann, ohne daß eine völlige Übereinstimmung damit besteht. Auf 
diese pathologisch-anatomischen Befunde soll in einer gesonderten 
Abhandlung eingegangen werden. In einigen Fällen erfahren die 
Degenerationsherde aber noch Veränderungen durch Einwandern 
von Rundzellen, wodurch es zu einer knötchenförmigen Infiltration 
dieser Herde kommt. Die Läsionen sind in einigen Fällen sehr 
verbreitet, in anderen nur sehr spärlich, ließen sich aber gerade 
dann finden, wenn die Rettung der Tiere mit Traubenzuckerinjek- 
tionen nur temporär gelang. Man darf wohl unbedenklich den 
Zustand der Leber für das Versagen einer Danerrettung der Tiere 
heranziehen. Jedenfalls weisen die Läsionen auf eine besondere 
Beteiligung der Leber im ganzen Symptomenkomplex der glyko- 
priven Intoxikation hin. Den Modus des Zustandekommens dieser 
Läsionen darf man wohl in der ganz enormen funktionellen Be- 
anspruchung des Organes suchen, dem im Stoffwechsel die Aufgabe 
zufällt den verbrauchten Traubenzucker im Hunger aus Eiweiß und 
Fett zu ersetzen. Bei gleichzeitiger Hunger-Phlorrhizinwirkung, 
wo der gebildete Zucker durch die Nieren sofort wieder ver- 
schleudert wird, werden noch viel bedeutendere Ansprüche an die 
Wiederbildung des Zuckers durch Tätigkeit der Leber gestellt und 
man darf sich wohl vorstellen, daß eine derart starke Über- 
beanspruchung die funktionelle Leistungsfähigkeit des schließlich 
selbst schlecht ernährten Organes übersteigen und zu direkten 
Schädigungen führen kann, die dann unter Umständen in sichtbaren 
anatomischen Veränderungen ihren Ausdruck finden. Die schwersten 


312 FISCHLER u. OTTENSOOSER 


Läsionen kommen nun bei gleichzeitiger Anwendung von Hunger- 
Phlorrhizin und Adrenalin vor. Auch diese Beobachtung fügt sich 
in den oben skizzierten Gedankengang ein. Einmal mobilisiert 
Adrenalin das Glykogen der Leber an sich; zweitens läßt sich aus 
den Versuchen Stübel’s!) entnehmen, daß sich die Adrenalin- 
wirkung auch auf die Mobilisierung eiweißähnlichen Materiales in 
der Leber erstrecken kann. Damit würden unter den vorliegenden 
Bedingungen aber auch die letzten Reserven der Leber angegriffen, 
womit die besonders schweren Veränderungen des Organes leichter 
verständlich werden. 

Wenn man die Richtigkeit dieser Überlegungen auch noch 
nicht streng beweisen kann, so haben sie doch einen hohen Grad 
von Wahrscheinlichkeit für sich. Und darum führen wir sie an. 

Auch die bei den einzelnen Tieren verschieden starke Aus- 
prägung der Läsionen widerspricht der vorgebrachten Anschauung 
nicht, da die anatomischen Veränderungen natürlich Zeit zu ihrer 
Entwicklung brauchen und die Tiere nicht notwendig alle in dem 
gleichen Stadium der Entwicklung der Läsionen zugrunde gehen 
müssen. Das wird von der verschieden starken Widerstandsfähig- 
keit des einzelnen Individuums mit abhängen. 

Die Tatsache einer besonders schweren Schädigung der Leber 
geht aber unter allen Umständen aus dem funktionellen Versagen 
des Organes (Herabsetzung des Blutzuckerspiegels, starke Urobilin- 
ausscheidung) und den gleichzeitig auftretenden anatomischen 
Läsionen hervor. Auch eine mehr oder ‚minder spezifische Schädi- 
gung der Leber ist bei dem Mangel von makroskopischen Ver- 
änderungen an anderen Organen wahrscheinlich. 


Aus den oben angeführten Fällen von extraintestinaler Urobilin- 
entstehung läßt sich aber ableiten, daß dabei eine schwere Beein- 
trächtigung der Lebertätigkeit nie zu verkennen ist. Im vor- 
liegenden Falle ist diese Beeinträchtigung außer allem Zweifel. 
Darauf mußte unser Versuchsplan fußen, denn es war sehr wahr- 
scheinlich, daß in einem solchen Falle die experimentellen Be 
dingungen vorlagen, welche für die Entstehung von Urobilinkörpern 
in der Leber nötig sind. Es mußte daher die Darmentstehung der 
Urobilinkörper ausgeschaltet werden, aber auch eine bakterielle 
Zersetzung der Galle, die noch immer als (nicht stichhaltiger) Ein- 
wand gegen die früheren Versuche Fischler’s gedient hatte. 


1) H. Stübel, Die Wirkung des Adrenalins auf das in der Leber ge 
speicherte Eiweiß. Pflüger's Arch. f. d. ges. Physiol. 185, 74, 1920. 
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Der ersten Forderung genügten wir mit einer doppelten Unter- 
bindung und Durchschneidung des Ductus choledochus, wodurch der 
Gallezufluß in den Darm verhindert wird, der zweiten durch asep- 
tische Operation ohne Ableitung der Galle durch eine Fistel, wo- 
durch eine sekundäre Infektion der Galle hätte auftreten können. 
Die so vorbereiteten Tiere mußten dann genau den gleichen Maß- 
nahmen unterworfen werden, wie nicht operierte und der Urin, 
namentlich nach Rettung der Tiere bei eingetretener glykopriver 
Intoxikation durch Traubenzuckerinjektion, auf Urobilin untersucht 
werden. 

Von unseren 18 Versuchstieren haben wir bei 7 eine Unter- 
bindung und Durchschneidung des Ductus choledochus vorgenommen, 
deren Gelingen durch Obduktion und durch das Bestehen von 
schwerem Ikterus gesichert wurde. Ferner wurde auch ver- 
schiedentlich das Fehlen der Fluorescenzprobe im Stuhlextrakt 
dieser Tiere mit dem Schlesinger’schen Reagens festgestellt. Etwa 
im Urin auftretendes Urobilin konnte daher nicht aus dem Darme 
stammen. Ferner haben wir, soweit dies möglich war, den Blasen- 
urin besonders genau untersucht und die Übereinstimmung der 
Befunde mit dem durch Sammlung im Käfig gewonnenen Urin 
kontrolliert. Endlich wurde auch noch der Gallenblaseninhalt auf 
Urobilinkörpergehalt geprüft. Zur Kontrolle auf Urobilin haben 
wir uns des Schlesinger’schen Reagenses bedient und spektroskopisch 
den Absorptionsstreifen des Urobilins geprüft, auf Urobilinogen 
untersuchten wir mit dem Ehrlich’schen Reagens. Dabei muß be- 
merkt werden, daß wir im Kaninchenurin fast nie Urobilinogen 
fanden, obwohl die Fluorescenzprobe häufig erst nach längerem 
Stehen positiv wurde. 

An Stelle der ausführlichen Versnehsprotskolle, die man alle 
in unserer Publikation über die Wesensgleichheit der glykopriven In- 
toxikation und hypoglykämischen Reaktion findet, sei hier eine tabella- 
rische Übersicht über die Tiere mit Choledochus-Unterbindung an- 
geführt. Unter den 7 Tieren stand nur eines unter Hunger- 
Phlorrhizin-Adrenalinwirkung, alle anderen waren lediglich der 
Hunger-Phlorrhizinwirkung ausgesetzt. Auf die gleichzeitige regel- 
mäßige Anwendung von Adrenalin haben wir verzichtet, weil die 
Tiere durch den hochgradigen allgemeinen Ikterus an sich schon 
stärker geschädigt waren, als die nicht operierten, wodurch ihre 
Rettung durch Traubenzucker erschwert werden konnte. 
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Bei dreien der 7 Tiere konnten wir die Rettung nicht versuchen, 
da sie in unbewachten Zeiten der glykopriven Intoxikation erlagen. Bei 
einem Tiere haben wir die Rettung zwar versucht, aber ohne Erfolg, 
da die Überanstrengungsversuche, welchen wir das Tier ausgesetzt 
haben, um den Eintritt der glykopriven Intoxikation durch Verbrauch 
des Blutzuckers infolge erheblicher Muskeltätigkeit zu beschleunigen 
(häufiges Wiederaufsitzenlassen — und Umlegen) zu forciert durchgeführt 
worden sind und das Tier sich nicht mehr erbolte. Die Leberfunktion 
ist also nach der Injektion von Traubenzucker in diesem Falle gar nicht 
mehr in erheblichem Maße in Tätigkeit getreten. 

Aber auch die Beobachtung dieser nicht geretteten Tiere bat uns 
manches gelehrt. So das Auftreten von Urobilinurie bevor die Tiere 
eine glykoprive Intoxikation erlitten. Bei Tier 8 z. B. ist am 31. VIII. 
eine deutliche Urobilinausscheidung im Urin verzeichnet, überdies wies 
es in der Galle bei der Obduktion eine Spur Urobilin auf. Sehr auf- 
fällig ist es, daß am Tage vor der glykopriven Intoxikation die Gallen- 
farbstoffreaktion im Urin dieses Tieres negativ wird, ein Befund dem 
wir später wiederbegegnen werden. Zwei dieser Tiere zeigten fleckweis 
angeordnete Nekroseherde, darunter das Tiere, welches mit Hunger- 
Phlorrhizin- Adrenalin behandelt war (Nr. 6). 

Bei den drei übrigen Tieren, bei denen die Rettung durch Trauben- 
zuckerzufubr entweder temporär oder völlig gelang, trat nun im Anschluß 
an die Rettung regelmäßig eine sehr starke Urobilinurie auf, die zwar 
nie die Grade erreichte, welche wir bei nicht operierten Tieren nach 
der Rettung gesehen haben, aber doch ungewöhnlich stark war. Tier 11 
erlitt am 20. VIII. die Intoxikation. Schon 3 Tage vorher schied es 
mit dem Urin größere Urobilinmengen aus. Nach der Rettung war die 
Urobilinkonzentration aber 2 Tage lang ganz besonders hoch. An den 
Tagen vor der Rettung war die Gallenfarbstoffreaktion im Urin einmal 
sehr gering, einmal stark und einmal fraglich, am Tag der Intoxikation 
und am folgenden negativ, während das Tier bei Beginn des Versuches 
stark ikterisch war und der Ikterus schon 2 Tage nach der Operation 
festgestellt werden konnte. Nach der Blutdissolution trat die Gallen- 
farbstoffprobe wieder auf, wenn auch nur schwach. Dagegen zeigte 
dieses Tier in der Galle stärkste Urobilinreaktione Auch der Blasen- 
urin enthielt sehr viel Urobilin. Die Obduktion ergab die korrekte 
Ausführung der Operation, eine starke Erweiterung der Gallenblase und 
-wege und in der Leber zahlreiche fleckweise Nekrosen. Der Stuhl- 
extrakt ließ in der Zeit der stärksten Urobilinurie die Fluorescenzprobe 
vermissen. 

Tier 12 wurde zwei glykopriven Intoxikationen ausgesetzt; von der 
ersten erholte es sich völlig, von der zweiten nur temporär. Auch bei 
ihm wurden, wie wir vorausnehmen wollen, fleckweise Lebernekrosen 
festgestellt, wenn auch in geringerem Umfarge als bei Tier 11. Die 
erste Intoxikation trat am 25. VIII. ein, einen Tag früher schied es 
schon reichlich Urobilin aus. Nach der Rettung, die vollkommen gelang, 
war die Urobilinurie ebenfalls stark, die Reaktion auf Urobilinogen an- 
gedeutet. Am Nachmittag des dritten Tages nach der Rettung ver- 
schwand die Urobilinurie, es wurde nur Bilirubin ausgeschieden. Nun 
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wird eine zweite Intoxikation provoziert, die sehr bald zum Krampf- 
stadium führt. Sofort Rettungsversuch, der zu einer temporären 24 Stun- 
den dauernden Erholung führt. Das Tier ist anfänglich ganz munter 
und scheidet im Urin nach der Rettung wieder sehr viel Urobilin aus. 
24 Stunden nach der zweiten Intoxikation treten abermals Krämpfe auf, 
die durch Traubenzuckerinjektionen bekämpft werden, das Tier bleibt 
aber schwach und wird nach weiteren 5 Stunden in Athernarkose ge- 
tötet. Der Blasenurin enthält deutlich Urobilin und Gallenfarbstoff, die 
Gallenblase aber weder Urobilin, noch Urobilinogen. Das Stuhlextrakt 
war zur Zeit der stärksten Urobilinurie frei von Urobilinkörpern. 

Bei Tier 17 trat ebenfalls schon vor der glykopriven Intoxikation 
Urobilin im Urin auf. Am 13. IX. verzeichneten wir viel Urobilin, am 
15. IX. begann die Intoxikation. Die Rettung durch Traubenzucker- 
zufuhr gelingt vollkommen. Am 16. IX. ist eine enorme Urobilinaus- 
scheidung festzustellen. Die Konzentration des Urobilins nimmt in den 
nächsten 4 Tagen nicht ab; die Urintagesmenge ist aber gegenüber den 
16. IX. auf etwa die Hälfte gesunken. Die Gallenfarbstoffreaktion ist 
am 16. IX., dem Tage der höchsten Urobilinausscheidung, besonders ge- 
ring. Sonst geht sie der Urobilinausscheidung ungefähr parallel. Das 
Stuhlextrakt enthält keine Urobilinkörper. Das Tier wird am 5. Tag 
nach der Rettung in vollem Wohlsein (frißt gut, behält sein Körper- 
gewicht trotz schwerem Ikterus) getötet, um die Organe zu gewinnen. 
Die Unterbindung und Durchschneidung des Gallenganges ist gelungen, 
die Gallenwege sind enorm ektasiert bis auf Bleistiftdicke, die Leber 
vergrößert, hart, stark ikterisch und deutlich cirrhotisch. Die Gallen- 
blase enthält weder Urobilin noch Urobilinogen, der Blasenurin aber sehr 
viel Urobilin und Gallenfarbstoff. Mikroskopisch bestätigt sich eine schon 
ziemlich fortgeschrittene biliäre Cirrhose, Nekroseherde sind nicht zu 
finden. 


Der Ausfall dieser Versuche zeigt nun eine so völlige Über- 
einstimmung mit dem bei nicht operierten Tieren, daß wir uns 
über die Deutung der vorliegenden Befunde bier sehr kurz fassen 
können. Einmal tritt auch bei operierten Tieren schon vor der 
glykopriven Intoxikation eine Urobilinurie auf, die allerdings nur 
geringe Grade erreicht. Gelingt die Rettung der Tiere vom hypo- 
glykämisch-toxischen Zustand durch Traubenzuckerinjektion, so 
kommt es bei ihnen regelmäßig zu starker Urobilinurie. Ausweis- 
lich des Obduktionsbefundes und des Fehlens der Urobilinkörper 
im Stuhlextrakt, kann die Quelle dieser Urobilinkörperbildung 
nicht im Darme gesucht werden. Sie muß daher bei dem Nicht- 
zutreffen der histogenen und nephrogenen Theorie der Urobilin- 
körperentstehung, in der Leber liegen. | 

Über die schwere funktionelle und anatomische Läsion dieses 
Organes dürften in den vorliegenden Versuchen in Analogie mit 
vielen nicht operierten Tieren keine Zweifel bestehen. Das Tier 


318 FISCHLER U. OTTENSOOSER 


mit temporärer Rettung (Nr. 11) hatte zahlreiche fleckweise 
Nekroseherde, Nr. 12 hielt die erste Intoxikation aus, die zweite 
aber nicht und hatte geringe Lebernekroseherde, Nr. 17 konnte 
gerettet werden, hatte aber eine deutliche biliäre Cirrhose, also eine 
Veränderung, die an sich schon zu Urobilinurie führt. 


Zwei Umstände machen nun anscheinend der Annahme einer 
hepatogenen Entstehung der Urobilinkörper noch Schwierigkeiten; 
einmal nämlich die Tatsache, daß die stärkste Urobilinurie regel- 
mäßig im Anschluß an die Rettung der Tiere eintritt, also gerade 
dann, wenn die Funktion der Leber sich durch den angebotenen 
Traubenzucker wieder erholen kann, ferner der Befund, dab 
der Gallenblaseninhalt nicht regelmäßig ebenfalls Urobilinkörper 
aufweist. 

Zum ersten Punkt ist zu bemerken, daß die Leber bei der 
enormen Überbeanspruchung und schweren Schädigung zur Er- 
holung Zeit nötig hat. Währenddem funktioniert sie wieder, aber 
doch wohl fehlerhaft, weil sie noch schwer geschädigt ist. Mit der 
fortschreitenden Erholung der Leber verschwindet diese Urobilinurie 
wieder vollkommen, um normalen Verhältnissen Platz zu machen 
(vgl. Verschwinden der Urobilinurie bei Kan. 12 zwischen erster 
und zweiter Intoxikation. Wir möchten glauben, daß gerade der 
Umstand, daß die Urobilinurie an den Wiederersatz des Trauben- 
zuckers, also an eine Entlastung der Lebertätigkeit geknüpft er- 
scheint, dafür spricht, daß die Funktionen der Leber wieder auf- 
leben. Hierzu gehört sicher auch die Verarbeitung zugeführten 
Hämoglobins. Daß diese Funktion bei den geschilderten Versuchen 
notleidet, möchten wir aus dem sonst ganz unerklärlichen Geringer- 
werden des Ikterus schließen, worauf wir ja besonders hinwiesen. 
Man darf in diesem Zusammenhang auch auf die Befunde der sog. 
„weißen Galle“ zurückgreifen, d. h. auf die Tatsache, daß die 
Bilirubinbildung völlig unterdrückt sein kann. Experimentell läßt 
sich dies durch Phosphorvergiftungen bewirken, die hart an die 
Grenze des Lebens der Tiere herangehen, wie der eine von uns 
(Fischler)') früher gezeigt hat. In einer solchen Betrachtungs- 
weise wird eine erst nach der Rettung der Tiere stärker einsetzende 
Urobilinurie, die bald wieder zum Verschwinden kommt, nicht mehr 
ganz unverständlich sein. 
| Zum zweiten Punkt mag gesagt werden, daß hier vielleicht 


1) F. Fischler, ], e. S. 305, Nr. A 
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mechanische Momente die Hauptrolle spielen. Bei länger bestehen- 
der Unterbindung des Gallenganges mit der Folge einer starken 
Erweiterung aller größeren Gallenwege und der gewaltigen Druck- 
erhöhung im ganzen Gallengangssystem, wird die Aufnahme neuen 
Materiales in diese Reservoire bei längerem Bestand der Ver- 
hinderung des Gallenabflusses sicher nicht leicht sein. Es bleibt 
für neugebildetes gallefähiges Material fast nur der Abfluß nach 
der Blutseitee Und so kann man sich leicht vorstellen, daß eine 
Urobilinurie, gerade wenn sie ihren Entstehungsort in der Leber 
selbst hat, bestehen kann, ohne daß von dem entstehenden Uro- 
bilin in die großen Gallenwege etwas hineingelangt. 

Anderseits weisen alle Umstände des Auftretens dieser Urobilin- 
urie nicht nur per exclusionem, also durch den Ausschluß anderer 
Möglichkeiten, auf eine Entstehung in der Leber, sondern auch 
unmittelbar auf eine Bildung dieser Stoffe in dem Organ selbst. 
Dies ergibt sich vor allem aus der strengen Abhängigkeit der 
Urobilinkörperentstehung in unseren Versuchen vom jeweiligen 
funktionellen Zustand der Leber. Haben wir schon einleitend 
darauf aufmerksam gemacht, daß eine extraintestinale Urobilin- 
entstehung nur unter ganz besonderen Bedingungen des Zustandes 
der Leber bisher zu beobachten war, so gelang es in den vor- 
liegenden Experimenten solche Bedingungen festzulegen. Einmal 
ist die Entzuckerung des Blutes dafür maßgebend, im Zusammen- 
hang damit eine Überbeanspruchung der Lebertätigkeit, die an die 
Grenze völliger Erschöpfung herangetrieben werden muß, zweitenseine 
beginnende Erholung von diesen Zuständen, die aber eine Funktion 
unter noch ungünstigen Bedingungen bedeutet. Als Beweis dafür 
möchten wir auf das Tier Nr. 14 verweisen, bei dem die Rettung 
„war versucht wurde, die Erholung aber aus anderen Gründen 
(totale Überanstrengung) nicht eintrat. Dieses Tier schied kein 
Urobilin aus. Eine volle Bestätigung dieser Auffassung liegt in 
der Tatsache, daß eine gelungene Erholung (normaler Blutzucker- 
gehalt, Freßlust und Wohlsein der Tiere) die bestehende hoch- 
gradige Urobilinurie in kurzem zum Verschwinden bringt. Und 
die Aufrechterhaltung und Regulierung des Blutzuckerspiegels ist 
doch, wie wir sahen, eine der notwendigen Leberfunktionen. 
Sie muß geschädigt sein, wenn die Leber diese Aufgaben nicht 
mehr erfüllen kann. 

Solche positiven Hinweise auf ein Verknüpftsein des Auftretens 
oder Verschwindens der extraintestinal bedingten Urobilinurie mit 
einer normalen oder pathologischen Funktion der Leber, müssen 
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u. E. ganz besonders betont und hervorgehoben werden, da aus 
ihnen die enge Beziehung der beiden Erscheinungen zueinander 
klar hervorgeht. 

Es ist nicht undenkbar, daß bei den vielfältigen Funktionen, 
die gerade dem Traubenzucker beim Stoffwechselgeschehen speziell 
in der Leber zukommen, auch die richtige Umwandlung der gallen- 
farbstoffbildenden Substanzen, so z. B. des Hämoglobins, an gewisse 
disponible Mengen von Traubenzucker geknüpft ist. Als Vorstufen 
für eine Bilirubinbildung kommen aber auch Urobilin und Uro- 
bilinogen in Betracht und über die Tiefe der Spaltung des Hämo- 
globinmoleküls in der Leber wissen wir noch nicht genügend 
Bescheid. | 

Es kommt also bei der Klärung des Problemes der Urobilinurie 
auf das Umwandlungsvermögen der Leber für Urobilinkörper sehr 
wesentlich mit an, ein Vermögen, daß wir unter dem Begriff „Rest- 
zerstörungsvermögen“ der Leber einheitlich bezeichnet haben. Dieses 
„Restzerstörungsvermögen“, das wohl nur bei sehr tiefgreifenden 
funktionellen Veränderungen der Lebertätigkeit notleidet, ist aus- 
weislich des Geringerwerdens oder Verschwindens der Bilirubin- 
bildungsmöglichkeit in der Leber in den vorliegenden Versuchen 
gestört. Die richtige Verarbeitung des der Leber normal zufließen- 
den Hämoglobins muß also notleiden. 

Man darf dies um so mehr behaupten, als eine vermehrte 
Hämolyse, wie sie in den früheren Versuchen des einen von uns 
(Fischler) bei Ausschluß einer Darmentstehung der Urobilin- 
` körper erzeugt wurde, mit einem prompten temporären Auftreten 
dieser Stoffe in der Galle beantwortet wurde, sofern nur die Leber 
durch starke Vergiftung mit Phosphor und Amyl-Äthyl-Alkoholgaben 
ein Stadium schwerer Schädigung erreicht hatte Mit der Ver- 
arbeitung des gelösten Hämoglobins verschwand aber auch diese 
Urobilinbildung wieder. 

Die Möglichkeit, daß in solchen Fällen die Fluorescensprobe 
andere Körper, als das gewöhnliche Harn- und Koturobilin anzeige, 
eine Möglichkeit, auf die Fr. v. Müller, Hans Fischer 
und Kämmerer jüngst hinwiesen,') ist heute weder zu beweisen 
noch zu widerlegen, dürfte aber bei dem sonst ganz gleichen Ver- 
halten unserer operierten und nicht operierten Tiere im Auftreten 
und Verschwinden der Urobilinurie höchst unwahrscheinlich 





1) Diskussionsbemerkung zum Vortrage von P. Fischler, „Zur Theorie der 


Urobilinentstehung.“ Arztlicher Verein München, 12. XI. 1924, s. Münch. med. 
Wochenschr. 71, 1702, 1924. 
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sein. Es wird doch niemand den positiven Ausfall der Fluorescens- 
probe bei unseren nicht operierten Tiere auf irgend etwas anderes 
beziehen, als auf das gewöhnliche klinische Urobilin, das hier wie 
bei irgendeiner anderen toxischen Wirkung auf die Leber auftritt. 
Was berechtigt daher zu dem Schlusse, daß bei unseren operierten 
Tieren, deren Verhalten dem der nicht operierten wiein jeder 
sonstigen Hinsicht, so auch in der Urobilinausscheidung bis auf 
gewisse quantitative Unterschiede völlig glich, die Fluorescenz- 
probe kein Urobilin anzeige? Träfe eine solche Vermutung zu, 
dann hätte man niemals das Recht, die Fluorescenzprobe überhaupt 
für den Nachweis von Urobilin zu verwerten, womit in alle ein- 
schlägigen klinischen Befunde Unsicherheit hinein- 
gebracht würde. Dagegen weisen alle solche extraintestinalen 
Urobilinogenieen wohl eindeutig darauf hin, daß die Leber nach 
schweren Schädigungen ihre physiologischerweise zur Zerstörung 
oder Umwandlung führende Fähigkeit für Urobilinkörpermaterial 
unter gewissen pathologischen Einwirkungen nicht mehr auf- 
bringt. Diese Erklärung scheint uns nach dem heutigen Stande 
unserer Erkenntnis dem tatsächlichen Geschehen am nächsten zu 
kommen. | 

Leidet also das Restzerstörungsvermögen der Leber für Urobilin- 
körper durch besondere das Organ treffende Schädlichkeiten, dann 
kann es zur hepatogenen Urobilinkörperentstehung kommen. 

Experimentelle Stützen für eine solche Ansicht dürften in den 
vorliegenden Versuchen namentlich, wenn man sie mit den früheren 
zusammenhält, wohl erbracht sein. 

Damit wird die zentrale Stellung der Leber bei der Genese 
der Urobilinurie, die erstmals durch Frd.v.Müller erkannt 
und bewiesen wurde, nur fester gefügt und die klini- 
sche Bedeutung der Urobilinurie als Zeichen einer 
Leberschädigung aufs neue bestätigt und erweitert. 


Schlußsätze. 


1. Bei der Urobilinurie entstammen die Urobilinkörper fast 
stets dem Darm. 

2. Die Ansicht einer ausschließlich enterogen bedingten 
Urobilinurie ist aber nach jetzt mehrfach vorliegenden experimen- 
tellen und klinischen Beobachtungen nicht mehr haltbar. Die Uro- 
bilinogenie muß in diesen seltenen Fällen einen extraintestinalen 
Ursprung haben. 

3. Bei extraintestinal bedingter Urobilinogenie liegt in der 

Deutsches Archiv für klin. Medizin. 146. Bd. 21 
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Regel eine besonders starke Schädigung und funktionelle Über- 
lastung der Leber vor. 

| 4. Versuche mittels der glykopriven Iuntoxikation 
Fischler’s, gehen mit schwerer funktioneller und anatomischer 
Läsion der Leber einher, in deren Gefolge es regelmäßig zu starker 
Urobilinurie kommt. Sie ist namentlich im unmittelbaren Anschluß 
an die Rettung der Tiere vom hypoglykämisch-toxischen Zustand 
durch Traubenzuckerzufuhr zu beobachten und klingt bei gelungener 
Rettung in kurzer Zeit ab. 

5. Tiere mit Unterbindung und Durchschneidung des Gallen- 
ganges, bei denen eine enterogene Entstehung der Urobilinurie 
also ausgeschlossen ist, zeigen bei glykopriver Intoxikation und 
Rettung von diesem Zustand ebenfalls starke Urobilinurie. 

6. Diese Beobachtungen beweisen erneut die Möglichkeit einer 
extraintestinal bedingten Urobilinurie, für deren Entstehung eine 
abnorme Tätigkeit der Leber verantwortlich gemacht werden kanı, 
welche durch die schwere funktionelle und anatomische Läsion des 
Organes und durch eine Schädigung seiner Zerstörungs- und Um- 
wandlungsfähigkeit für Urobilinkörper bedingt ist. 

7. Die Anschauung, dag eine bestehende Urobilinurie haupt- 
sächlich eine Schädigung der Leber anzeigt, erfährt durch diese 
Versuche eine neue Stütze und Erweiterung. 


823 


Aus der II. medizinischen Klinik der Universität München. 
(Vorstand: Professor Friedrich von Müller.) 


Über den Eiweißstoffwechsel bei verschiedenen Krankheiten. 


(Versuche über das N-Minimum bei Diabetes, Carcinom, 
Leukämie, Bestrahlung, Thyreotoxikose (Basedow), Pneumonie). 


Von 
S. Lauter und M. Jenke. 
(Mit 1 Kurve.) 


Der minimale N-Umsatz des Erwachsenen liegt, wie wir früher 
ausgeführt haben (Lauter, Arch. f. klin. Med. Bd. 139, 1 u. 2), 
zwischen 1,8 und 3,4 g (im Harn), d. i. 0,024 bis 0,047 g pro kg. 
Die Untersuchungen Heyer’s und unsere eigenen an Greisen, 
Kindern und Schwangeren haben ergeben, daß auch hier der N- 
Verbrauch bei kohlehydratreicher Kost innerhalb der angegebenen 
Grenzen bleibt. Dieser minimale N-Umsatz steht nicht in streng 
gesetzmäßiger Beziehung zum Gesamtenergiebedarf (Lauter, 
ebenda). Wir haben nun in gleicher Weise den Eiweißstoffwechsel 
bei einer Reihe pathologischer Zustände geprüft, bei Diabetes, bei 
der Leukämie, bei Carcinom, bei Bestrahlung, bei Basedow und bei 
der Pneumonie, worüber wir in folgendem kurz berichten wollen. - 
Es wurde nicht bloß die Ausscheidung des Total-N bei N-freier 
Kost geprüft, sondern in möglichst vielen Fällen auch Harnstoff, 
Ammoniak, Harnsäure und Kreatinin bestimmt. Wieschon Fr. Müller 
in seinem Leydenvortrag (Deutsche med. Wochenschr. 48/1923) be- 
tont hat, haben wir gewichtige Gründe für die Auffassung, daß die 
N-Ausscheidung (— im Minimum) nicht nur durch das Zugrunde- 
gehen abgenützter Zellen bedingt, sondern das Endresultat von 
Ab- und Aufbauvorgängen ist. Die vorliegenden Untersuchungen 
bestärken uns in der Ansicht, daß es möglich ist, durch Bestimmung 


der einzelnen N-Komponenten einigen Aufschluß darüber zu erhalten. 
21* 
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Wir werden im Anschluß an unsere bei Leukämie und bei Be- 
strahlung gewonnenen Resultate noch ausführlich darauf zurück- 
kommen. Schon normalerweise schwankt der Anteil der verschie- 
denen Endprodukte im Harn bei eiweißfreier Kost, ohne daß wir 
vorerst die Ursachen kennen. Folin (Americ. Journ. of Phys. 
Chem. 69, 395, 1914) stellt für die Verteilung von N, Harnstoff, 
Ammoniak, Harnsäure und Kreatinin bei höchst eiweißarmer, 
kalorienreicher Stärke-Rahm-Kost (etwa 1 g N enthaltend) be 
‘ stimmte Verhältniszahlen auf. Wir hatten Gelegenheit, bei einer 
Reihe von Normalfällen diese Werte unter gleichen Bedingungen 
zu prüfen und fanden viel größere Schwankungen. Bereits 1914 
wurde von Kocher an unserer Klinik in gleicher Weise die 
Analyse bei 2 gesunden Menschen gemacht. Wir stellen die 
3 Tabellen nebeneinander: 


Folin: 

Gesamt-N 3,60 g 

Harnstoff-N 2,26 g = 61,7 

Ammoniak-N 0,42 g = 11,3 9], 

Harnsäure-N 0,09 g = 2,5%, 

Kreatinin-N 0,60 g = 17,2 °%/, 

N in and. Körpern 0,27 g = 7,3 h 

Kocher:!) im Mittel: 
Gesamt-N 2,92 bis 3,9 g 3,31 g 
Harnstoff- N 1,18 bis 2,3g = 40 bis 64 |, 1,69 g = 52 %, 
Ammoniak-N 0,03 bis 0,53 g = 1,8bis 15,9%, 0,35 g = 10,4 °, 
Harnsäure-N 0,08 bis 0,18 g = 2,1 bis 5,4 °% 0,11l g = 3,72 °, 
Kreatinin-N 0,69 bis 0,82 g — 12,7 bis 25,6 °% 0,76 g = 23,01", 
N in and. Körpern 0,06 bis 0,51 g = ca. 17 h 0,23 g = ca. 10%, 
Lauter:!) im Mittel: 

Gesamt-N 1,20 bis 3,30 g 2,44g 
Harnstoff-N 0,40 bis 2,10 g— 29 bis 60,8%, 1,24 g— 54%, 
Ammoniak-N 0,23 bis 0,53 g — 13 bis 21 9%/, 0,32 g = 12,1 °, 
Harnsäure-N 0,07 bis 0,26 g — 3 bis 7 |, 0,10 g = 4,1 h 
Kreatinin-N 0,13 bis 0,58 g — 10 bis 30 |, 0,45 g = 199, 
N in and. Körpern 0,20 bis 0,60 g = 8 bis 25 %, 0,30 g = 16%, 


1) Das N-Minimum der Personen, deren Total-N vollständig analysiert warde, 
jag zwischen diesen Werten. Bei den Analysenzahlen sind die höchsten und 
niedrigsten Werte angegeben, ohne daß damit gesagt ist, daß die höchsten, bzw. 
die niedrigsten Partialwerte sich stets bei dem höchsten oder niedrigsten Total-N 
fanden. Die Mittelzahlen (mit Ausnahme der Gesamtwerte für N) wurden aus 
sämtlichen Tageswerten auf dem N-Minimum gewonnen 
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Bei der Kleinheit der Zahlen genügen geringe Änderungen, um 
das prozentuale Verhältnis wesentlich zu verschieben. Die prozen- 
tualen Schwankungen bleiben immerhin groß und wir können eine 
Erklärung hierfür bei den Normalpersonen vorderhand nicht geben. 
Wir werden jedoch sehen, daß z. B. bei der Leukämie sich die 
Beziehungen zwischen den einzelnen Komponenten weitgehend über 
die angegebenen Grenzen hinaus verschieben. Aus anderen bis- 
herigen Überlegungen geht hervor, daß man nicht ohne weiteres 
die Gesamtstickstoffausscheidung als Maß des Eiweißumsatzes nehmen 
darf. Wir haben deshalb, so oft wir nur konnten, nicht bloß den 
Gesamt-N bestimmt, sondern auch seine einzelnen Bestandteile 
analysiert. Doch führt auch lediglich die Bestimmung von U und 
Total N zu einem gewissen Ziel, da sich aus dem Verhältnis von U 


zu N einigermaßen Schlüsse auf den Anteil an Ù + NH, ziehen 
lassen. 


Über das N-Minimum bei Diabetikern 
(mit einem Beitrag zum N-Stoffwechsel im Coma). 


Unter den von uns untersuchten Patienten waren solche mit 
normaler und solche mit gesteigerter N-Aasscheidung. In den 
normalen Fällen schwankten die für den Harn-N gefundenen Werte 
zwischen 1,2 und 3,4 g, je nach dem Gewicht der Versuchsperson, 
pro kg zwischen 0,028 und 0,047 g, also in den von uns als normal 
angegebenen Grenzen. Ebenso zeigten die prozentualen Schwan- 
kungen von Harnstoff und Ammoniak, Harnsäure und Kreatinin 
normale Verhältnisse. Sucht man, was sehr naheliegend ist, bei 
den Fällen mit normalem N-Minimum nach einer Beziehung zwischen 
Zucker- und N-Ausscheidung, so läßt sich nur das eine feststellen, 
daß die Kohlehydrateinfuhr die Zuckerausscheidung beträchtlich 
überwog, die sogenannte Kohlehydratbilanz also stark positiv war. 
Man darf wohl annehmen, daß der Eiweißumsatz bzw. Eiweißbedarf 
dieser Diabetiker nicht größer war als der von Normalen. Nicht 
so einfach sind jene Fälle zu deuten, in denen wir das N-Minimum 
erhöht fanden. Auch hier war die Kohlehydratbilanz manchmal 
positiv, wenn auch nicht so ausgeprägt. Ein Zusammenhang zwischen 
Zucker- und N-Ausscheidung war auch hier unverkennbar. Dafür 
ein Beispiel: 

Patient B, 42 Jahre, Gewicht 54 kg, erhielt 14 Tage die N-Minimum- 
kost (317 g Kohlehydrate, 150 g Fett, 5,4 g Eiweiß), ca. 2700 Kalorien. 


Vom 8.—11. Tag schwankte die N-Ausscheidung im Harn zwischen 1,6 
und 2,0 g (Durchschnittswert 1,72 g, pro kg 0,032 g), war also normal. 
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Wir setzten den Versuch noch 3 Tage fort, um zu sehen, ob die N- 
Ausscheidung noch weiter sinke oder konstant bleibe. Zu unserem Er- 
staunen stieg die N-Ausscheidung aber in den nächsten Tagen an und 
zwar betrug sie 8,1 bis 3,6 g im Harn (pro kg 0,062 bis (0,072 g), 
war also um ca. 100 °/, vermehrt. Während dieser letzten Tage hatte 
sich die Kohlehydratbilanz erheblich verschlechtert, war jedoch noch 
schwach positiv geblieben. Ein Überblick über den Energiehaushalt des 
Patienten ergibt folgendes: Kalorienbedarf (nach den Benedikt’schen Ta- 
bellen berechnet bzw. geschätzt) ca. 1580 Kalorien. Zur Zeit des nor- 
malen N-Mivimums (8.—11. Tag) betrug der durchschnittliche Zucker- 
verlust täglich 246,7 g = 1011 Kalorien (kein Aceton). Dem Patienten 
verblieben damals 2700 — 1011 = 1689 Kalorien, der Bedarf war also 
wohl gedeckt. Als die Kohlehydratbilanz sich vom 12. bis 14. Tag 
verschlechterte und die N-Ausscheidung aufs Doppelte anstieg, betrug 
der tägliche Zuckerverlust im Mittel 310,4 g = 1364 Kalorien. Mit 
den restierenden 2700 — 1364 — 1336 Kalorien war der Patient nicht 
ausreichend ernährt; er schmolz vom Körperbestand ein und zwar, wie 
wir aus der N-Ausscheidung schließen dürfen, auch Eiweiß. Tatsächlich 
sank das Gewicht in den letzten Tagen von 53,5 auf 52,2 kg. 


Die beiden anderen Fälle, bei denen wir ebenfalls einen er- 
höhten N-Verbrauch fanden, zeigen ein ähnliches Bild. 


Bei Fall H., einem schweren jugendlichen Diabetes (mit Aceton, 
das während des Versuchs bis auf Spuren verschwand) kamen wir bei 
einem Gewicht von 27,2 kg auf 1,74 g N im Harn (pro kg 0,068 g N). 
Der Normalwert für dieses Gewicht beträgt 0,038 g, als Mittelwert ge- 
nommen 0,99 g N. Die N-Zersetzung war also um ca. 80 °/, gesteigert. 
Die Patientin erhielt ca. 3200 Kalorien, davon 1800 Kalorien als Koble- 
bydrate (452 g) und 1200 Kalorien als Fett. Der tägliche Zuckerverlust 
während des N-Minimums betrug im Durchschnitt 344,5 g— 1378 Kalorien. 
Es bleiben demnach bei zahlenmäßig stark positiver Kohlehydratbilanz 
(108 g täglich) 1822 Kalorien zum Verbrauch, Der Bedarf betrug 
höchstens 1200 Kalorien (nach Benedikt berechnet), war also gedeckt, 
aber nur scheinbar. Es bestanden nämlich zur Zeit des N-Minimums 
breiige Stühle, die stark fett- und stärkehaltig waren, die Resorption 
war also offenbar gestört. Wenn auch der kalorische Verlust nicht be- 
stimmt werden konnte, darf man doch aus dem Absinken des Körper- 
gewichts von 29,2 auf 27,4 kg in diesen Tagen darauf schließen, daß 
der Energiebedarf durch die Nahrung nicht gedeckt war und daher das 
N-Minimum in die Höhe ging. 

Auch bei einem weiteren Fall war die Energiezufuhr nicht genügend. 
Wir erreichten ein Minimum von 3,38 g N im Harn (pro kg 0,066 g) 
(normal 1,85 g (iesamt-N im Harn, pro kg 0,038). Dies entspricht 
wieder einer Steigerung der N- „Ausscheidung um nicht ganz DO DL. Wir 
haben auch Harnstoff, Ammoniak, Harnsäure und Kreatinin mitbestimmt: 
die einzelnen Komponenten waren prozentual normal am Gesamt-N be- 
teilig. Während des Versuchs kein Aceton. Der Patient bekam bei 
einem Gewicht von 52 kg 3540 Kalorien, davon 1570 Kalorien als 
Kohlehydrate (::- 383 g). Während des N-Minimums betrug der tägliche 
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Koblebydratverlust durchschnittlich 298 g = 1220 Kalorien. Die Kohble- 
hydratbilanz war also stark positiv. Dem Körper blieben zur Verwen- 
dung 2220 Kalorien. Wirklicher Bedarf 1750 Kalorien (nach Bene- 
dikt geschätzt). Die letzten Tage des Versuchs, also während des 
eigentlichen N-Minimums, mußten 100 g Fett von der Kost abgestrichen 
werden, da Patient sie nicht essen konnte. Es. blieben demnach während 
der eigentlichen N-Minimum-Tage nur 1420 Kalorien, also eine unge- 
nügende Menge, die den erhöhten N-Verbrauch erklärt. Auch bei diesem 
Patienten sank das Gewicht in der fraglichen Zeit von 52 auf 50 kg. 

Wir haben also in allen jenen Fällen den normalen niederen 
N-Wert nicht erreicht, in denen die in Wirklichkeit zur Verfügung 
stehende Energiemenge den Bedarf nicht deckte Daß — reich- 
liches Energieangebot vorausgesetzt — die Kohlehydratbilanz allein 
kein Maßstab für die wirkliche Deckung sein braucht, geht aus 
Fall 2 und 3 genügend hervor. Letzten Endes ist es natürlich 
kaum möglich zu entscheiden, wieviel von dem zugeführten Zucker 
in Wirklichkeit verbrannt wurde. Der Vergleich von Zucker- 
einnahme mit Zuckerausscheidung gibt davon nur ein ungenügendes 
Bild. Dennoch dürfen wir annehmen, daß in allen 3 Fällen die 
Koblehydratbilanz während des Versuchs wirklich positiv war. Alle 
3 Fälle sind nämlich charakterisiert durch das Verschwinden des 
Acetons. Das ist nur möglich, wenn tatsächlich Zucker verbrannt 
wurde, d. h. wenn von den zugeführten Kohlehydraten irgendein 
Teil verwertet wurde. | 

Wie die N-Ausscheidung verläuft bei sicher negativer Kohle- 
hydratbilanz, das möge folgender Fall zeigen: 

Es handelt sich zwar nicht um einen Versuch auf dem N-Minimum, 
sondern um einen mit gleichmäßig geringer N-Zufuhr, bei der wir die 
Wirkung des Insulins studieren konnten. Es handelte sich um eine 
jugendliche Diabetikerin, die während ihrer Behandlung zunächst Tag 
für Tag eine Kost von gleicher Zusammensetzung erhielt: 21,4 g Protein 
(= ca. 3,4 g N, 33,6 g Kohlehydrate, 108,7 g Fett = 1236 Kalorien). 
In den ersten 5 Tagen (Periode ohne Insulin) schwankte die Kohle- 
hydratausscheidung zwischen 35 und 50 g (Kalorienwert 150 bis 200), 
so daß noch 1050 bis 1100 Kalorien zur Verwendung kamen. Der tat- 
sächliche Bedarf war ungefähr 1080 Kalorien (im Benedikt’schen Respi- 
rationsapparat bestimmt). In dieser Vorperiode war die N-Bilanz dauernd 
negativ (N-Ausscheidung zwischen 4,2 und 5,2 g im Harn täglich). 
Gleichzeitig stieg die Acetonausscheidung immer mehr, auf 18 bis 24 g, 
die Alkalireserve sank auf 24,07. Vom 5. auf den 6. Tag kam die 
Patientin ins Coma. Vom 6. Tage morgens an erhielt sie täglich Insulin. 
Vom gleichen Tage an stürzte die Acetonausscheidung rapid ab auf 1 
bis 2 g, die Alkalireserve stieg auf 42,1. Vom 1. Tag der Insulin- 
behandlung an wurde auch die Kohlehydratbilanz positiv. Es wurden 
nunmehr 12 bis 25 g Zucker ausgeschieden = 50 bis 100 Kalorien, 
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der Kalorienbedarf konnte nun gedeckt werden. Damit šnderte sich 
schlagartig die N-Ausscheidung. Sie sank auf 2,3 bis 3g. Die N-Bilans 
war nun dauernd positiv. Die Patientin, die bis zum Eintreten des 
Comas an Gewicht abgenommen hatte, nahm nun zu. In diesem Falle 
war das Verbrennungsvermögen für Zucker bis zum Coma offenbar so 
hochgradig gestört, daß man bezweifeln muß, ob von dem zugeführten 
Zucker überhaupt etwas verbrannt wurde. 

Die Deutung dieser Befunde bietet manche Schwierigkeiten dar: 
Zwei Möglichkeiten sind denkbar: a priori muß angenommen werden, 
daß die Stickstoffausscheidung im Harn immer dann ansteigen muß, 
wenn im Inanitionszustand, also bei Kaloriendefizit der Nahrung, 
der Körper gezwungen ist, seine eigenen Bestandteile in die Ver- 
brennung mit einzuziehen; erfahrungsgemäß geschieht dies dann 
nicht nur durch Verbrennung des Körperfetts, sondern in wechseln- 
dem Maße wird auch Körpereiweiß in die Verbrennung mit 
einbezogen. Auch muß eine Steigerung der Stickstoffausscheidung 
eintreten, wenn in der Nahrung ungenügend Kohlehydrate ge- 
reicht werden und wenn somit die Sparwirkung der Kohlehydrate 
auf den Eiweißumsatz in Wegfall kommt. Dieser letztere Fall hat 
seine besondere Anwendung auf den Diabetes, wo zwar genügend 
Zucker im Blut vorhanden wäre, wo aber das Verbrennungsvermögen 
für den Zucker, also ohne seine Sparwirkung, ungenügend ist oder 
fehlt. Unsere Befunde, daß bei Insulindarreichung alsbald die 
Stickstoffausscheidung erheblich sinkt, lassen sich in dieser Weise 
deuten. 

Es muß aber auch. — und dies ist die zweite Möglichkeit — 
beim Diabetes eine nennenswerte Steigerung der Stickstoffaus- 
scheidung im Harn erwartet werden, wenn Zucker aus Eiweiß ge- 
bildet wird. Eine Zuckerbildung aus den Bausteinen des Eiweißes 
ist nur in der Weise denkbar, daß zuerst die Aminogruppe abge- 
spalten wird und daß der stickstofffrei zurückgebliebene Rest der 
Aminosäuren dann durch einen komplizierten Prozeß im Zucker 
aufgebaut wird. Bei der Desaminierung der Aminosäuren wird 
Ammoniak frei und dieses dürfte nur in ganz geringem Maße 
retiniert, bzw. zu anderen synthetischen Prozessen verwendet werden, 
zum weitaus größten Teil wird es als Harnstoff oder Ammoniak im 
Harn erscheinen. Man wird also voraussetzen dürfen, daß die Harn- 
stoffausscheidung im Harn ungefähr proportional ansteigt, je nach 
dem Grad der Zuckerbildung aus den Aminosäuren, wobei es gleich- 
gültig ist, ob dieser Zucker verbrannt wird oder im Harn erscheint. 
Hier besteht ein grundsätzlicher Unterschied gegenüber dem Eiweiß- 
abbau bei der Autolyse, wie dieser sich nach Röntgenbestrahlung 
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von Tumoren, leukämischer Milz oder bei der Lösung eines pneumo- 
nischen Exsudats in der Lunge oder einer Leberschädigung bei 
akuter gelber Leberatrophie findet. Bei der Autolyse wird das 
Eiweiß in seine Bausteine zerlegt. Es bilden sich Aminosäuren, 
welche sehr wohl wieder zum Aufbau im Organismus verwendet 
werden können, während die Xanthinbasen der zerfallenden Kerne 
anscheinend restlos als Harnsäure den Organismus verlassen und 
nicht weiter zur Synthese Verwendung finden. Bei der Zucker- 
bildung aus Eiweiß aber wird der Stickstoff in einer so gut wie 
unbrauchbaren Form, nämlich als Ammoniak abgespalten und muß 
fast restlos ausgeschieden werden. Wenn ferner das Eiweiß (sei 
es dasjenige der Nahrung oder dasjenige der eigenen Körpersubstanz) 
der restlosen Verbrennung anheimfällt, so findet unseres Wissens 
stets gleichfalls zunächst eine Abspaltung der Aminogruppe statt 
und der stickstofffreie Rest wird in die dynamische Verbrennung 
mit einbezogen und zwar ist es unwahrscheinlich, daß dann jedesmal 
der Umweg über die Zuckerbildung erfolgt; wir haben genügend 
Anhaltspunkte dafür, daß die stickstofffreien Reste der Amino- 
säuren gleich anderen Oxydfettsäuren direkt aufbrennen können, 
wie eine Kerze. | 

Bei der vorliegenden Frage, dem Verhalten der Stiekstoffaus- 
scheidung im Diabetes, kommen die beiden Möglichkeiten in Be- 
tracht. Entweder kann die in manchen unserer Fälle beobachtete 
Steigerung der Stickstoffausscheidung gedeutet werden als das 
Zeichen einer Hereinziehung des Eiweißes in den Kalorienbedarf 
des Körpers oder aber als das Zeichen einer Zuckerbildung aus 
Eiweiß. Diese beiden Fälle sind nicht identisch. Denn wir wissen 
beim Diabetes, daß die Zuckerbildung aus Eiweiß durchaus nicht 
immer als eine Folgeerscheinung des Kaloriendefizits, d. h. als eine 
Inanitionserscheinung aufzufassen ist. Vielmehr ist die Zucker- 
bildung aus Eiweiß bei den verschiedenen Formen des Diabetes 
sehr verschiedenartig groß und es gibt Fälle, wo eine Über- 
empfindlichkeit bei Eiweißnahrung besteht und wo das zugeführte 
Eiweiß in besonders hohem Grade zur Zuckerbildung und damit 
zur Steigerung der Zuckerausscheidung Veranlassung gibt. Die 
Tatsache, daß im Phlorhizindiabetes sofort neben der Zucker- 
ausscheidung auch eine Erhöhung der Stickstoffausscheidung durch 
den Harn beobachtet wird, spricht in dem oben angeführten Sinne. 
Aus unseren Fällen läßt sich vorderhand kein sicherer Schluß ziehen, 
ob wir die beobachtete Steigerung der Stickstoffausscheidung bei 
Minimumkost als Zeichen eines Kaloriendefizits, also mehr oder 
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weniger als Inanititionserscheinung aufzufassen haben oder aber 
als Zeichen einer obligaten Stickstoffsteigerung wegen vermehrter 
Bildung von Zucker aus Eiweiß. Sicher nachweisbar war in unseren 
Fällen nur das Kaloriendefizit. I 

Für einen toxogenen Eiweißzerfall spricht in unseren Fällen 
gar nichts. Wir kommen damit also in der Frage eines besonderen 
Eiweißabbaues im Diabetes zum gleichen verneinenden Resultat, 
wie Johannson (1), Falta (2), Allen (3), Joslin (4) und vor 
allem Petren (5) Die dagegen sprechenden Beobachtungen von 
Benedikt, Joslin, E. Münzer und A. Strasser (6), 
Wegeli (7), Hesse (8) sind, wie Noorden (9) betont, nicht be- 
weiskräftig, ebensowenig die Angabe von L. Czapzki (10), die 
Grafe (11) richtig stellt. 

Im Gegensatz dazu wird von Petren (12) und Krehl und 
H. Mezger (13) betont, daß in manchen Fällen von Diabetes ein 
abnorm niederer Eiweißumsatz bestünde, bzw. daß der niedrige 
Eiweißumsatz beim Diabetiker sich unter anderen Bedingungen 
einstelle. Es ist speziell das große Verdienst Petren’s, an einem 
reichen Material auf den geringen N-Verbrauch beim Diabetiker 
hingewiesen zu haben'). Solch niedere N-Zahlen wie bei seinen 
Diabetikern ?) lassen sich jedoch auch bein Gesunden trotz N-Zufuhr 
erreichen. Wir kamen z.B. (Lauter und Jenke, Über biologische 
Wertigkeit usw.)?) bei einem 57 kg schweren Patienten mit einer 
N-Zufuhr von 0,037 g pro kg, bei einer 85 kg schweren Person 
sogar mit einer Zufuhr nur von 0,028 g N (als Kartoffel) pro kg 
ins Gleichgewicht. Diese Zahl ist von Petren beim Diabetiker 
nie erreicht. Es ist übrigens klar, daß man bei fettreichen Personen 
(die bei Petren fast die Hälfte der angeführten Fälle mit niederen 
N-Zahlen ausmachen) auf eine tiefere N-Quote pro kg kommen kann 
als beim Fettarmen. Immerhin bleibt als auffallende Tatsache, 
daß Petren durch sehr lange Zeit hindurch bei geringer N-Zufuhr 
positive N-Bilanzen erreicht hat. Daß die Eiweißavidität des 
Diabetikers besonders groß sein kann, zeigte schon Lüthje (14). 
Sie erklärt sich wahrscheinlich aus den starken Eiweißeinschmel- 
zungen, denen Diabetiker oft ausgesetzt sind, ehe sie in sachgemäße 








1) Da er niedrigere Werte erreicht hat, wie Krehl und Mezger, sei nur 
auf seine Zahlen hier eingegangen. 

2) Mit Ausnahme des Falles 124, über den zwei nicht übereinstimmende 
Angaben über die N-Ausscheidung gemacht werden: auf S. 594, 1,3 g, dagegen 
auf S. 817 3,9 g. 

3) Die Arbeit erscheint demnächst. 
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Behandlung kommen. Die Ursache dieser Eiweißverluste liegt 
sicherlich in der ungenügenden Deckung des Energiebedarfs. 


Der N-Umsatz im Coma. 


Nach Noorden (15) soll vor dem Coma öfters eine toxogene 
Steigerung des Eiweißzerfalles auftreten. Er beruft sich dabei 
auch auf die schon oben erwähnte Beobachtung Münzer’s. Auch 
von Mering (16) beobachtete kurz vor dem Coma hohe N-Zahlen. 
Hatten wir auch keine Gelegenheit, das N-Minimum während des 
Comas zu verfolgen, so konnten wir jedenfalls seit der Insulin- 
behandlung den Eiweißstoffwechsel vor und im Coma viel besser 
wie bisher beobachten. 

Über den einen Fall haben wir oben schon berichtet und seinen 
erhöhten N-Verlust auf die mangelnde Kalorienzufuhr zurück- 
geführt. Eine ähnliche Steigerung des N-Umsatzes konnten wir 
bei einer anderen mit Insulin behandelten Patientin bemerken. 

Es handelte sich ebenfalls um eine jugendliche Diabetikerin S., die 
schon am 5. Tag des Krankenhausaufenthalts ins Coma kam. Vor, wäh- 
rend und nach dem Coma (ca. 14 Tage) erhielt sie eine gleichmäßige 
Kost, die 82,7 g Fett, 19,1 g Kohlehydrat und 9,03 g N (Kalorien- 
wert —= 1163) enthielt. Bis zum Eintreten des Comas war die Kohle- 
hydratbilanz negativ, das Aceton stieg stark an, die Alkalıireserve sank. 
Die tägliche wirklich verwertete Energiemenge betrug bis zum Tage des 
Comas ca. 900 Kalorien. Ihr Bedarf war nach der Bestimmung im 
Benedikt’schen Sauerstoffapparat ca. 1000 Kalorien. Die N-Bilanz wäh- 
rend dieser Zeit der Unterernährung war negativ (mittlere N-Ausschei- 
dung pro Tag ca. 10 g). Sie wurde positiv, als mit dem Einsetzen 
der Insulinbehandlung (während des Comas) Zucker wieder verbrannte 
und mit dem Fett zusammen die genügende Kalorienmenge lieferte. Das 
wiederholte sich später noch einmal, als die Patientin zum zweiten Male 
ins Coma kam. Wahrscheinlich ist wohl die ungenügende Kalorienzufuhr 
der Grund, warum man im Coma oft so hohe N-Zahlen sah. 

Die von uns angeführten Beobachtungen sprechen jedenfalls 
gegen eine toxische Komponente im Eiweißstoffwechsel bei Comatösen- 


Das N-Minimum beim Carcinom. 


Friedrich Müller (17) wies 1886 bei 4 Carcinomfällen auf- 
fallend große N-Verluste nach. 1889 berichtete G. Klemperer (18) 
über ähnliche Ergebnisse. Friedrich Müller machte seine 
Versuche hauptsächlich an hungernden, Klemperer an N-arm-, 
aber kalorienreich ernährten Kranken. Beide nahmen einen toxischen 
Eiweißzerfall an. Aus der großen Zahl der späteren Untersucher 
(Zusammenstellung u. a. bei A. Schmidt (19) und E. Waller- 
steiner (20) bestätigten Blumenthal, Hertig, Lusk, Neu- 


332 LAUTER u. JENKE 


berg, Emerson u.a. die Befunde; dagegen fanden Oppenheim, 
Senator, Petry, Wetzel keine Beeinflussung des Stoffwechsels. 
Wallersteiner hat unter Grafe bei 18 Carcinom-Kranken 
N-Bilanz-Versuche unternommen. Es ließ sich bei allen N-Gleich- 
gewicht erreichen. Grafe (21) kommt auf Grund dieser Unter- 
suchungen zu dem Schluß, daß bei seinen Fällen kein gesteigerter 
(toxogener) Eiweißzerfall vorgelegen habe. Unsere Bedenken gegen 
eine solche Ausdeutung der N-Bilanz-Versuche (Erreichung irgend- 
eines Gleichgewichts) haben wir an anderer Stelle dargelegt 
(Lauter und Jenke, Über biologische Wertigkeit usw., Arch. f. 
klin. Med. 1924). Die Erreichung eines N-Gleichgewichts auf irgend- 
einer beliebigen Stufe beweist unseres Erachtens noch nicht, daß 
nicht doch erhöhte N-Verluste stattgefunden haben können. (Siehe 
darüber auch Rocher, Deutsches Arch. f. klin. Med. 115.) 

Wir haben den N-Stoffwechsel des Carcinoms auf dem N-Minimum 
untersucht. Es gelang uns dies vollständig nur in 3 Fällen. Wir 
fanden in einem Fall normalen Wert, in zwei Fällen gesteigerte 
Eiweißzersetzung. 


Im ersten Fall handelt es sich um ein rezidivierendes Mamma-Carcinom 
bei einer 49 jährigen Frau mit Drüsenmetastasen in der Achsel. Keine 
ausgesprochene allgemeine Cachexie. Gewicht 57 kg. Rote Bilutkörper- 
chen 4,1 Mill., Hämoglobin 70 °/,. Ausreichende Kalorienmenge ca. 
2600 (pro kg ca. 45). Wir erreichten ein Minimum von 2,2 bis 2,4 g N 
im Harn (pro kg 0,040 bis 0,044). Eine Gewichtsabnahme erfolgte im 
Krankenhause nicht. Über den weiteren Verlauf der Krankheit ist uns 
nichts bekannt. 

Der zweite Fall war ein Carcinoma hepatis mit späteren Lungen- 
metastasen (durch die Sektion bestätigt). Zur Zeit der Stoffwechsel- 
untersuchung konnten wir die Diagnose eines primären Lebertumors 
nicht mit Sicherheit stellen. Hochgradige Cachexie. 44 kg. Leicht 
subfebrile Temperaturen. Starke Anämie. Während des Versuchs keine 
Gewichtsabnahme. Kalorienzufuhr ca. 2600 (pro kg über 60 Kalorien). 
Die N-Ausscheidung war durch eine gewisse Unruhe charakterisiert. Sie 
schwankte zwischen 3,0 und 3,8 g im Harn (pro kg zwischen 0,069 
und 0,084); Durchschnittswert 3,76 g, pro kg 0,082, d. i. eine 
Erhöhung fast um das Doppelte gegen die Norm. Der Anteil 
des Harnsäure-N am N-Minimum zeigte nichts Besonderes; er schwankte 
zwischen 2,9 und 5,8 °/,; die absoluten Werte für den U-N lagen zwi- 
schen 0,07 und 0,21, entsprechen also ungefähr der Erhöhung des Total-N. 
Ebenso war es mit dem Kreatinin-N: dessen Werte schwankten zwischen 
0,301] und 0,402 g N = 9.5 bis 11,2%, des Gesamt-N. 

Ein weiterer Fall wurde von E. Krauss an unserer Klinik unter- 
sucht und uns in dankenswerter Weise die Zahlen zur Publikation über- 
lassen. Er zeigte ein ähnliches Bild: 

65jähr. Mann mit Carcinoma ventriculi. Beträchtliche Cachexie. 
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42,5 kg. Sekundäre Anämie. Kalorienzufuhr 2220 (pro kg 55 Kalorien). 
Während des Versuchs keine Gewichtsabnahme. Im Stuhl täglich 0,48 g 
N. Auch hier ist die N-Ausscheidung im Harn ziemlich unruhig. Erreicht 
das N-Minimum zwischen 2,8 und 3,1 g im Mittel 3,045 — 0,0716 
pro kg. Dies entspricht einer Vermehrung um ca. 70°, 
der Norm. Der Harnsäure-N schwankte zwischen 0,107 und 0,128 
(2,7 bis 3,9 °/,) der Kreatinin-N zwischen 0,33 und 0,38 (7,3 bis 12,1 °/,). 

Da die Kalorienzufuhr in allen Fällen ausreichend war, darf 
man wohl annehmen, daß die gesteigerte Eiweißzersetzung bei den 
zuletzt angeführten beiden Patienten durch eine (toxische?) Wir- 
kung des Carcinoms bedingt war. Daß der erste Fall normalen 
Wert zeigte, rührt vielleicht daher, daß die deletäre Wirkung des 
(Mama-)Carcinoms auf den übrigen Organismus lange nicht so stark 
ausgeprägt war. Vielleicht spielt im zweiten Fall auch die Tat- 
sache eine Rolle, daß das Carcinom in der Leber saß und das für 
die Eiweißsynthese wichtige Organ unmittelbar schädigte. 


Das N-Minimum bei der (chronischen) Leukämie. 


Im Gegensatz zu den akuten Verlaufsformen wurden von den 
verschiedensten Untersuchern bei der chronischen Leukämie keine 
wesentlichen Stickstoffverluste festgestellt (Pettenkofer und 
Voit (22), Mohr (23), von Moraczewski (24), Magnus 
Levy (25), Matthes (26), May (27), Stadthagen (28), 
Bauer (28)) Vermehrter Eiweißstoffwechsel wurde gefunden von 
Fleischer und Penzoldt (30), Wey (31), Sticker (32), 
Stübe (33), Erben und Stjskahl (34). (Über die Kritik dieser 
erhöhten N-Befunde siehe Grafe (40)) Grafe selbst berechnete 
aus seinen Untersuchungen einen normalen N-Umsatz. Virchow (35) 
fiel eine abnorme Steigerung des U auf, die dann Ranke be- 
stätigte. Er fand eine Vermehrung der Harnsäure um 64°,,. Bei 
späteren Untersuchern war die Harnsäure in den Fällen von mye. 
loischer Leukämie manchmal normal (Fleischer und Penzoldt 
(36), Mosler, Bauer, Matthes, Weintraud), sehr häufig 
übernormal (bis 8 g), wie bei Moraczewski (37), Salomon, 
Mohr, Hopkins. Auch die Xanthinbasen wurden deutlich er- 
höht gefunden von Taylor, Salkowski (38), Mohr, Sali, 
Salomon. In einer Zusammenstellung der einschlägigen Literatur 
durch Brugsch-Schittenhelm (39) weisen 63°, der myelo- 
ischen Leukämie erhöhte Harnsäurewerte auf. 

Wir haben in zwei Fällen von chronischer myeloischer Leukämie 
den Eiweißstoffwechsel auf dem N-Minimum untersucht. 
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Im ersten Fall handelt es sich um einen 64 Jahre alten Herrn, bei 
dem seit 1 Jahr eine myeloische Leukämie festgestellt war. Die Milz 
reichte bei der ersten Untersuchung an der Klinik bis zur Nabelgegend, 
die Leber 2 Querfinger unter den Rippenbogen. Der Blutbefund war 
bei Beginn des Versuchs folgender: 4,2 Mill. rote Blutkörperchen, 90%, 
Hgb., 92000 weiße Blutkörperchen. Weißes Blutbild: 75 °, Neutro- 
phile, 5 °/), Eosinophile, 4 °,, Übergangsformen, 2°, Myelocyten, 4°, 
Myeloblasten, Lymphocyten 10 °/,. 

Das Resultat der Stoffwechseluntersuchung war folgendes: Die N- 
Ausscheidung im Harn stellte sich nach einigen Tagen konstant ein auf 
2,7 bis 2,8 g, d. i. 0,04 g pro kg Körpergewicht (das Gewicht des 
Patienten betrug 65 kg). Von den einzelnen Komponenten lagen Harn- 
stoff und Ammoniak prozentual niedrig (nämlich 44 bis 48 °, U-N und 
12 bis 14%, NH,N). Auffallend hoch waren die Werte für U. Der 
U-N betrug nämlich 0,4 g (12 °/,) gegen 0,1 normal. 

Ahnlich waren die Ergebnisse in einem zweiten von uns unter- 
suchten Fall. Hier fanden wir eine N-Ausscheidung von 2,5 g im N- 
Minimum, pro kg 0,082 im Harn. Der Harnsäure-N betrug zwischen 
0,3 und 0,4 g. Das Verhältnis vom Gesamt-N zu U-N war wieder zu- 
gunsten des U-N stark verschoben. Es schwankte die Beteiligung des 
U-N am Total-N zwischen 12 und 15 Die von uns in normalen 
Fällen gefundenen Werte sind, wie eingangs erwähnt, 2 bis 7 °/,. Die 
U-Ausscheidung in den obigen Fällen als Ausdruck des Zerfalls endo- 
genen Eiweißes würde unter normalen Verhältnissen, d. h. beim Ge- 
sunden ungefähr einer minimalen Total-N-Menge von mindestens 0,07 bis 
0,08 g N pro kg Körpergewicht entsprechen. 

Wir werden auf die Resultate am Schluß des nächsten Ab- 
schnittes noch näher eingehen. 


Das N-Minimum bei Bestrahlungen. 


Der Eiweißstoffwechsel bei Bestrahlungen ist mehrfach unter- 
sucht. Nachdem Heinecke gezeigt hatte, daß durch die Be- 
strahlung Veränderungen in den blutbildenden Organen bewirkt 
werden, erfolgten die Untersuchungen von Lossen-Morawitz (42): 
Das Verhältnis von N zu U stieg auf die Bestrahlung an, was auf 
Abnahme der U zurückzuführen ist. Über die Kost fehlen genauere 
Angaben; sie war offenbar nicht gleichmäßig, Königer (43) 
aus der Penzoldt’schen Klinik fand vorübergehend hohe N-Aus- 
scheidung als Folge der Bestrahlung und hielt sie für einen Aus- 
druck des gesteigerten Zerfalles von Körpereiweiß. U wurde unter 
dem Einfluß der Bestrahlung vorübergehend gesteigert, nahm dann 
aber auf normale Werte ab und zwar in den Fällen, die sich 
günstig beeinflussen ließen. Das Verhältnis von U-N zu Gesamt-N 
verschob sich von 1:25 bis 1:90, d. h. die N-Steigerung war oft 
größer wie die Harnsäuresteigerung. Rosenstern (44) an unserer 
Klinik hat in 4 Fällen von mveloischer Leukämie einwandfrei fest- 
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gestellt, daß unter dem Einfluß der Röntgenbehandlung zunächst 
eine Zunahme der U-Ausscheidung mit Absturz der Leukocyten 
erfolgt, dann eine Abnahme. 


Wir selbst können über den Einfluß der Bestrahlung auf das 
N-Minimum über 2 Beobachtungen berichten: 1 Fall von mediasti- 
nalem Tumor und der oben erwähnte Fall von Magencarcinom, der 
von E. Krauss an unserer Klinik untersucht wurde. 


Bei dem Mediastinal-Tumor handelt es sich um einen 47 jährigen 
Patienten mit einem Lymphogranulom, das kurz vorher von uns erst 
röntgenologisch diagnostiziert worden war. Beschwerden ungefähr !/, Jahr 
 zurückliegend. Keine Cachexie.. Gewicht 72 kg. Blutbefund normal. 

Wa. negativ. Bei N-freier Kost Kalorienzufuhr von ca. 3000. Vor 
der Bestrahlung stellte sich das N-Minimum im Harn auf 2,2 bis 3,5 g 
ein, im Mittel 3,4 g (pro kg 0,047). Es lag also an der oberen 
Grenze der Norm. Während des N-Minimums einmalige Bestrahlung 
früh morgens um 9 Uhr auf die Brust (Volldosis),, An diesem Tage 
schnellte die N-Ausscheidung im Harn auf 8,28 (pro kg 0,12) und sank 
in den nächsten Tagen auf 7,245 g (0,10 g pro kg) und 5,04 g (0,072 
pro kg). Die Fortsetzung des Versuchs war nicht möglich, weil Patient 
die Nahrung verweigerte. Der Harnsäure-N, der in der Vorperiode 
zwischen 0,106 und 0,110 (2,9 und 3,3 %/,) geschwankt hatte, stieg am 
Tag der Bestrahlung auf 0,504 = 6,1 d und war die beiden folgenden 
Tage 0,371 (= 5,1°/,) und 0.801 (= 5,1% ). Es ging also infolge 
der Bestrahlung nicht nur die absolute Menge des U-N in 
die Höhe, sondern auch der prozentuale Anteil des U-Nam 
Total-N und zwar betrug seine Erhöhung um fast 100%, 
mehr als die des Gesamt-N. 


Der zweite bestrahlte Fall ist das schon oben beschriebene, von 
E. Krauss untersuchte Magencarcinom. Nachdem sich der Patient auf 
eine tägliche N-Ausscheidung (im Harn) von 3,045 g (Durchschnittswert) 
— 0,0716 pro kg eingestellt hatte, erbielt er !/, Volldosis von vorn. 
Am nächsten Tag bekam der Patient Fieber (bis 39,6) und der Stoff- 
wechsel wurde nicht bestimmt. Schon vom folgenden Tag an betrug die 
N-Ausscheidung 2,3 g, dann 2,7 g, dann 3,0 g, dann 2,6 g, im Mittel 
2,7 g (pro kg 0,067 g). Hier übte scheinbar die (geringere) Bestrahlung 
keinen Einfluß auf den Stoffwechsel aus. Die Untersuchung des U-N 
belehrte uns eines anderen. Während vor der Bestrahlung der Harn- 
säure-N zwischen 0,107 und 0,128 — 2,7 bis 3,9°/, schwankte, stieg er 
nach der Bestrahlung auf 0,206 g, 0,166 g, 1,149 g, 0,149 g, 0,115 g. 
In Prozente umgerechnet ergibt sich, daß der U die Tage nach der Be- 
strablung 8,9 °/,, dann 6,1 °,,, dann 4,8°,,, dann 4,3 %/, betrug. Er war 
also am 2. Tag nach der Bestrahlung (der erste wurde 
nicht bestimmt) über 100°), stärker am Gesamt-N be- 
teiligt, wie vorher. Und auch die weiteren Tage sind die Prozent- 
zahlen des U-N viel höher wie in der Zeit vor der Bestrahlung. 


Vergleichen wir diese Resultate mit den bei den Leukämien 
gewonnenen, so ergibt sich eine weitgehende Übereinstimmung. 
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Hier wie dort fällt die charakteristische Steigerung des U Stof- 
wechsels auf. Während in den Leukämiefällen schon der unbe- 
einflußte N-Stoffwechsel eine Höhe der U-Ausscheidung zeigt, die 
die normalen Verhältnisse weit übertrifft, sehen wir bei den be- 
strahlten Fällen die große Verschiebung des Verhältnisses U-N zu 
Gesamt-N unter unseren Augen entstehen. Der abnorme Zellzerfall, 
der bei der Leukämie fortlaufend stattfindet, wurde bei den Tumor- 
fällen durch die Bestrahlung künstlich bewirkt. Harnstoff und 
Harnsäure schlagen im Stoffwechsel verschiedene Wege ein. Die 
Harnsäure ist ein echtes Stoffwechselprodukt. Sie steht nicht in 
Beziehung zum Eiweißumsatz, sondern ist abhängig vom Zerfall 
und Aufbrauch der Kernsubstanzen der Zellen und kann nicht 
weiter verwendet werden. Die bei der Eiweißzersetzung entstehen- 
den Spaltprodukte, die zum Harnstoff oder Ammoniak führen, 
werden dagegen wahrscheinlich nicht ohne weiteres abgebaut, 
sondern können vielleicht im Zellaufbau wieder Verwendung finden. 
Würden beim Zellabbau diese lediglich bis zu den Endprodukten 
zerfallen, ohne daß weitere synthetische Vorgänge stattfinden, so 
müßte, da jede Zelle ihren Kern hat, innerhalb gewisser Grenzen 
ein ungefähr gleichbleibendes Verhältnis von Harnsäure zur Gesamt- 
N-Ausscheidung eintreten. Die Tatsache, daß dies normalerweise 
nicht zutrifft, in pathologischen Fällen jedoch, wie eben gezeigt, 
eine derartige Verschiebung eintreten kann, dürfen wir als einen 
Beweis dafür ansehen, daß das N-Minimum, wie Friedrich Müller 
wiederholt betonte, nicht bloß das Resultat einer Abnützung, sondern 
komplizierter synthetischer und destruktiver Vorgänge ist. 


Das N-Minimum bei Hyperthyreosen. 


Der Einfluß der gesteigerten Schilddrüsentätigkeit aufden Eiweiß- 
stoffwechsel ist zuerst von H. Lustig(45) und Fr. Müller (46) 
untersucht worden. Fr. Müller beobachtete bei einer Basedow- 
‚kranken, daß sie trotz einer Nahrungszufuhr von 1700 Kalorien 
(ca. 56 Kalorien pro kg) in 5 Tagen von 29 auf 28,5 kg abnahn. 
Er folgerte daraus, daß ein abnorm hoher Kalorienbedarf vorliege, 
der auch den Eiweißverbrauch erhöhe. Nach der großen Anzahl 
der folgenden Untersuchungen, von denen nur die von Magnus- 
Levy (47), Horschloff (48), Scholz (49), Matthes (50) 
Clemens (öl), Rudinger (52), Steyrer (53), Chvostek (4), 
Bied!(55), Falta (56) besonders erwähnt seien, kann kein Zweifel 
sein, daß tatsächlich der Eiweißverbrauch bei Hyperthyreosen — 
unter gewissen Bedingungen — vermehrt sein kann. Von den 
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meisten Autoren wird angenommen, daß es sich dabei um eine 
toxische Wirkung der Schilddrüse handle. Dagegen hat vor allem 
Grafe (57) (neben Falta) auf Grund der Steyrer’schen Arbeit und 
seiner eigenen Untersuchungen darauf hingewiesen, daß der ge- 
steigerte Eiweißzerfall bei Hypertbyreosen wohl lediglich als eine 
Folge zu geringer Kalorienzufuhr anzusehen sei. Wir hofften durch 
Untersuchung des N-Minimums zur Lösung auch dieser Frage bei- 
zutragen. Zwar hat schon Rudinger (s. oben) 1903 bei zwei 
Basedowkranken das N-Minimum zu erreichen gesucht und es nach 
seiner Ansicht nicht erhöht gefunden. In einem Fall (Gewicht 
54 kg) kam er bis auf eine N-Ausscheidung im Harn von 4,34 g 
(pro kg 0,08 g), im anderen (Gewicht 40 kg) bis auf 6,5 g im 
Harn, d.i. 0,15 pro kg. Diese Zahlen liegen beträchtlich über den 
Werten, die wir jetzt im N-Minimum als normal anerkennen. Sie 
würden also eher für eine Steigerung des Eiweißzerfalls sprechen. 
Uns ist es in zwei Fällen von ausgesprochener, schwerer Hyper- 
thyreose gelungen, genügend lange Zeit kalorienreiche, N-freie Kost 
zu verabreichen. Die Versuche sind sehr eindeutig ausgefallen. 


Es handelte sich um eine 33jährige Patientin mit allen Zeichen der 
Hyperthyreose: Schilddrüsenvergrößerung, Tremor, Stellwag, Durchfällen, 
Schweißen, starke Gewichtsabnahme trotz vermehrtem Appetit, erhöhte 
Erregbarkeit. Den Gasstoffwechsel zu untersuchen, waren wir nicht in 
der Lage. Nach ihrer eigenen Angabe war ihr Hunger nicht zu stillen. 
Sie nahm, obwohl sie neben der Krankenhausverpflegung sich noch alle 
möglichen Eßwaren kaufte und in Bettruhe war, bei einer Kalorienzufuhr 
von ca. 45 Kalorien pro kg an Gewicht ab. Während des Versuches 
erhielt sie 60 Kalorien pro kg. Gewicht bei Beginn des Versuches 60 kg. 
Versuch dauerte 6 Tage; jetzt nahm die Patientin etwas zu. Vom 
4. Tag an erreichten wir eine N-Ausscheidung im Harn von 1,48 g (pro 
kg 0,024 ei Die nächsten Tage schwankte die N-Ausscheidung um 
eine mittlere Zahl von 1,474 (0,024 pro kg) also einen Wert, der eher 
an der unteren Grenze des normalen N-Minimums liegt. Die einzelnen 
Komponenten des Total-N boten nichts Besonderes. Harnstofi-N + 
Ammoniak -N machten zusammen 45 °/, aus. Der Harnstoff-N betrug 
zwischen 0,06 und 0,11 g und beteiligte sich mit 4,5 bis 7,6 °/, am 
Gesamt-N. Der Kreatinin-N schwankte zwischen 0,34 und 0,35, war 
also ebenso normal. Gerade das Verhalten des U und Kreatinin lassen 
erkennen, daß der endogene Zerfall keineswegs gesteigert war. 


Im zweiten Fall handelte es sich um eine 66 jährige Frau, die seit 
ihrer Jugend einen Kropf hatte, ohne daß bisher besondere Störungen 
von seiten der Schilddrüse aufgetreten waren. Sie kam zunächst zu 
ung wegen einer Angina pectoris und Aortenlues, trat bald aus; wurde 
von ihrem Arzt mit großen Mengen Jodkali behandelt; kurze Zeit darauf 
Hervortreten schwerer (Jod-)thyreotoxischer Erscheinungen: starke Ab- 
magerung (innerhalb 3 Monaten 8 kg), Schweiße, Tremor, hochgradige 
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Unruhe, Schlaflosigkeit, vermehrtes Herzklopfen (Puls 120—140), leichter 
Exophthalmus, jedoch häufiger Lidschlag. Die Untersuchung und weitere 
Beobachtung ergab bei der diesmaligen Aufnahme keinen veränderten 
Organbefund am Herzen; die Angina-pectoris-Anfälle und stenokardischen 
Beschwerden traten hinter den thyreotoxischen Symptomen ganz zurück. 
Auffallend waren bei ihr vor allem 2 Dinge: stets etwas erhöhte Tempe- 
raturen (bis zu ihrem Tode), für die außer der Thyreotoxikose keine 
Ursache gefunden werden konnte und ein ungeheurer Appetit, der kaum 
zu stillen war. Die mehrmalige Untersuchung des Grundumsatzes (nach 
Benedikt) ergab eine Steigerung von 68—85 °),. Bei Beginn des N- 
Minimumversuchs war die Steigerung 85 °/,. Sie erhielt bei einem Bedarf 
von 1990 Kalorien eine Nahrung von dem kalorischen Wert 2500. Da- 
mit hielt sie während des ganzen Versuchs ihr Gewicht aufrecht. 


Die Analyse des Harns ergab in den letzten Tagen des Versuchs 
folgende Werte: 

















| ; + x 5 > 
Ta Gewicht | Harn- Gesamt-N | N pro | UN | NH,N 
ER a 
g . menge g g 
| | Gesamt] 0o |Gesamt °, 
8. XI. | 46 750 3,75 | 0082 | 0,85 |226 | 031 82 
4 XI| 46 860 215 | 0046 | 106 |492 | 037 12 
5 XI 461 570 225 | 0047 | 0.73 |324 | 022 98 
6. XI. Ap -: 610 2,25 0,047 101 | 449 26 115 
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Am zweiten Tage nach Ende des Versuchs starb die Patientin 
plötzlich im Angina pectoris-Anfall. Die Sektion zeigte eine Colloid- 
struma mit verkalktem Mittellappen. Es wurde nirgends ein entzünd- 
licher Prozeß gefunden, so daß wir wohl mit Recht die Temperatur- 
steigerungen mit der Thyreotoxikose in Zusammenhang brachten. Wir 
werden über diesen Fall ja wahrscheinlich noch in anderem Zusammen- 
hang berichten. 


Für die Beurteilung des Eiweißstoffwechsels hat er wichtige 
Anhaltspunkte ergeben: Auch bei dieser schweren Hyper- 
thyreose ließ sich durch genügende Kalorienzufuhr 
dasN-MinimumaufeinnormalesMaßzurückschrauben. 
Besonderer Beachtung wert ist die Tatsache, daß die Steige- 
rung des Kalorienbedarfs hochgradiger war als dies beim hohen 
Fieber der Fall ist. Während aber hier sich ein normales 
N-Minimum erreichen ließ, fanden wir dort die N-Ausscheidung 
stark gesteigert. Wir kommen auf diesen Unterschied und seine 
Bedeutung bei der Besprechung unserer Stoffwechselresultate im 
Fieber noch ausführlich zu sprechen. Das eine ist sicher: Einen 
vermehrten „toxischen“ Eiweißzertall bei Hyperthyreose konnten 
wir nicht finden. Auch die Untersuchung von Harnstoff und 
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Ammoniak gab dafür keinen Anhaltspunkt. Sie zeigen sehr niedere 
Werte. Die Harnsäure- und Kreotininbestimmungen im 2. Versuch 
sind uns leider mißglückt. 


Über das N-Minimum bei der kruppösen Pneumonie. 


Die Untersuchung des N-Minimums bei der Pneumonie sollte 
uns über zwei Fragen aufklären. Fürs erste: Läßt sich im hohen 
Fieber durch reichlicke Kohlehydrat-(Fett-)Fütterung die 
Eiweißzersetzung auf das normale Maß zurückdrängen? Darüber 
sollte uns die Stoffwechseluntersuchung von kruppösen Pneumonien 
(ohne Exsudat) auf der vollen Höhe des Fiebers Aufschluß geben. 
Und zweitens: Gibt es bei der Pneumonie einen vermehrten N-Abbau 
in der nachkritischen Zeit, der Lösungsperiode? Zeigt er ähnliche 
charakteristisch e Merkmale wie der Eiweißstoffwechsel bei der 
Leukämie und Bestrahlung? 

Aus der großen Literatur über den Fieberstoffwechsel seien 
nur einige zum speziellen Verständnis unserer Untersuchungen not- 
wendigen Arbeiten hier hervorgehoben. Seit der ersten Publikation 
A. Vogels (568) und Fr. Müllers (59) über die großen N-Verluste 
beim Typhus haben alle späteren Beobachter im hohen Fieber einen 
vermehrten Eiweißzerfall gefunden. Zwar konnten Shaffer und 
Coleman (60), W. Rolland (61), wie vorher schon R. May (62) 
bei genügender Kohlehydratkost N-Gleichgewicht erreichen; doch 
war dies fast nur möglich bei Temparaturen unter 39°. Vor allem 
war esGrafe (63), der die Wichtigkeit genügender Kalorienzufuhr 
betonte und in der beim Fieber bestehenden Inanition, besonders 
dem Kohlehydratmangel, eine Hauptursache der gesteigerten Eiweiß- 
zersetzung sah. Die Diskussion über die Genese des vermehrten 
Eiweißzerfalles ist noch in vollem Fluß. Kocher (64) an der 
Fr. Müller’schen Klinik konnte nachweisen, daß bei der Muskel- 
arbeit, bei der noch ein viel höherer Glykogenbedarf und Zucker- 
umsatz besteht, als im Fieber, nur eine unwesentliche Steigerung 
des Eiweißumsatzes stattfindet, das N-Minimum bei schwerem Fieber 
dagegen auch bei reichlicher Kohlehydratnahrung sich nur auf 
etwa 8—12 g und nicht, wie beim Gesunden, auf 2,5 bis 3,5 g 
reduzieren läßt. Damit war bewiesen, daß die Beziehung zwischen 
Gesamtkalorienverbrauch und N-Verbrauch -nicht die gleiche war 
wie beim Gesunden, wie dies angenommen wurde. Denn während 
beim Gesunden die Eiweißzersetzung im N-Minimum etwa 2— 5°% 
des Gesamtkalorienverbrauchs beträgt (Rubner, Lauter (65)), 


stieg sie in den Kocher’schen Fieberversuchen auf etwa 20°,. Es 
22% 
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besteht also ein wichtiger Unterschied gegenüber der Vermehrung 
des Gesamtumsatzes bei Muskelarbeit. Es wurde gegen die Kocher- 
schen Versuche eingewendet, daß die Nahrungszufuhr, speziell die 
Kohlehydratzufuhr, ungenügend gewesen sei. Unserer Meinung nach 
hat Kocher seine Fieberpatienten während des Experiments aus- 
reichend ernährt, da er ihnen fast immer mindestens 70°/, über 
ihren Normalbedarf hinaus zuführte.e Nach den Versuchen von 
Stähelin (66), Kraus (67), Freund und Grafe (68), Grafe 
und v. Redwitz (69) beträgt die Steigerung der Wärmeproduktion 
im hohen Fieber 50°. Was die Bedenken ungenügender Kohle- 
hydratzufuhr anlangt, so kann man diesen Einwand gegen alle 
einschlägigen Fieberversuche machen. Es ist uns wenigstens nicht 
bekannt, daß der Eiweißumsatz im Fieber durch reichliche Kohle- 
hydratzufuhr auf längere Zeit — dies erscheint uns das WVesent- 
liche — herabgedrückt werden konnte. 

Es kann kein Zweifel daran bestehen, daß im hohen Fieber 
besonders die Kehlehydratdepots rasch geleert werden (May, 
F. Müller, Krehle, F. Rolly (70)). 

In unseren vorliegenden neuen Versuchen über den Eiweib- 
umsatz bei hochfiebernden Pneumonien, die wir auf dem N-Minimum 
vornahmen, waren wir speziell darauf bedacht, möglichst viele 
Kohlehydrate über den Tag verteilt zu verabreichen. Viele von 
den Versuchen sind uns begreiflicherweise gescheitert. Wir gaben 
eine Kalorienmenge von ca. 80 pro kg und Tag, was einer Steigerung 
der Nahrungszufuhr um mindestens 100°, über den Normalbedarf 
entspricht. Was es heißt, bei einem hochfiebernden Pneumoniker 
diesen vermehrten Energiebedarf bei eiweißfreier Kost zu einem 
guten Teil durch Kohlehydrate zu decken, läßt sich bei dem dar- 
niederliegenden Appetit dieser Kranken denken. 

Fall1: 45jährige Frau mit kruppöser Pneumonie des rechten Unter- 
lappens eingeliefert. Fieber vom 1. bis 11. Tag der Einlieferung zwischen 
38,3 (tiefste Morgentemperatur) und 40,3 (höchste Abendtemperatur). 
Typischer Verlauf der Pneumonie mit kritischem Abfall der Temperatur 
am 11. Tag und Heilung. Beginn des Versuchs am 2. Tag. Gewicht 
48,5 kg. Ende des Versuchs nach 6 Tagen (am 8. Tag der Pneumonie). 
Gewicht jetzt 48,5 kg wie vorher. Zugeführte Kalorienmenge ungefähr 
4000, davon 1000 Kalorien als Fett. 

Nach 3 Tagen N-freier Kost, die nicht untersucht wurden, sind die 
Werte der nächsten 3 Tage für die N-Ausscheidung im Harn: 4,53 g, 
dann 5,4 g, dann 4,9 g. Im Mittel: 49 g = 0,10 g pro kg. 
Normalwert für dieses Gewicht 1,84 g (pro kg 0,038 g). Es besteht 
also eine Steigerung der N-Ausscheidung um ca. 165 9... 

Fall 2. 50Ojährige Frau mit akuter linksseitiger kruppöser Pneu- 


Über den Eiweißstoffwechsel bei verschiedenen Krankheiten. 341 


monie aufgenommen, die in den nächsten Tagen auch auf linken Ober- 
und rechten Unterlappen übergreift. Leichter Ikterus. Kein Exsudat. 
Fieber bis zum 12. Tag des Krankenhausaufenthaltes um 39° (tiefste 
Morgentemperatur 38,1, höchste Abendtemperatur 39,9). Nach 11 Tagen 
lytischer Abfall der Temperatur. Temperatur schwankt jetzt zwischen 
37,4 und 37,9. Allmähliches Zurückgeben der pneumonischen Sym- 
ptome auf beiden Seiten. Am 22. Tag kein Fieber, am 34. Tag geheilt 
entlassen. Der Versuch wurde unter großen Schwierigkeiten 17 Tage 
lang durchgeführt. Am 9. Versuchstag (11. Tag der Pneumonie) mußte 
der Versuch, noch auf der Höhe des Fiebers, wegen Nahrungsverweige- 
rung unterbrochen und konnte erst wieder nach 5 Tagen fortgesetzt 
werden, als die Temperatur abgesunken und leicht subfebril war. Durch 
diese unfreiwillige Unterbrechung zerfällt der Versuch in zwei Teile: 
einen auf der Höhe des Fiebers, einen zur Zeit der Lösung der Pneu- 
monie in den drei Lappen. Die erste Periode (2. bis 9. Tag der Pneu- 
monie) verlief folgendermaßen: N-freie Nahrungszufuhr nicht so gleich- 
mäßig wie in vorigem Fall, 3000 bis 4000 pro kg ca. 55 bis 75 Kalo- 
rien (ca. 2000 Kalorien als Kohlehydrate). Gewicht: 52,5 kg. Vom 
4. bis 8. Tag waren die Wirte Harn-N folgende: 10,7 g, dann 3,4 g, 
dann 9,5 g, dann 9,7 g, dann 6,5 g. Die Ausscheidung verlief also sehr 
unruhig. Der mittlere Wert beträgt 8,0 g N im Harn, pro 
kg = 0,152 g, gegen den Normalwert (2,01 g N) also eine Steigerung 
um fast 300 %/.. 

Nach der 5tägigen Unterbrechung und dem Absinken des Fiebers 
gingen wir mit der Nahrungszufubr auf ca. 2500 Kalorien zurück (pro 
kg 50 Kalorien, dabei ca. 800 Kalorien als Kohlehydrate). Gewicht 
bei Wiederaufnahme und am Ende des Versuchs 5l kg. N-Ausscheidung 
in den folgenden Tagen 3,24 g, dann 5,45 g, dann 3,42, dann 6,06 g, 
dann 3,68 g. Sie war also auch jetzt überaus schwankend. Im Mittel 
betrug sie: 4,86 g im Harn, pro kg 0,081 (+ 116 °/, gegen die 
Norm) war also immerhin niedriger, als zur Zeit des hohen Fiebers. 
Harnsäure und Kreatinin zeigten das gleiche unregelmäßige Bild. Der 
Harnsäure-N schwankte zwischen 3,1 und 12,6 °/,, der Kreatinin. N zwi- 
schen 10,1 und 19,2 9. 

Einen weiteren Fall einer rechtsseitigen kruppösen Pneumonie konnten 
wir nur in einem späteren Stadium der Lösung untersuchen. 

Gewicht 42 kg, Alter 28 Jahre. Temperatur subfebril bis normal. 
Während des Versuchs noch Schallabkürzung rechts hinten unten. Reich- 
licher Auswurf. Nach Ende des Versuchs Übergang in Heilung. Zu- 
geführte Kalorienmenge 3200 (pro kg ca. 78), 1500 Kalorien als Fett. 
Die N-Ausscheidung schwankte in 5 aufeinanderfolgenden Tagen nur 
zwischen 1,6 und 1,9 g im Harn, im Mittel 1,696, pro kg 0,040, 
also absolut normale Werte. Dagegen war der Harnsäure-N sehr hoch, 
er betrug 14,8 °. Kreatinin-N 15,1 °,. 


Wir haben auf der folgenden Tabelle bei den 3 untersuchten 
Pneumonien den N-Verlust graphisch dargestellt und daneben zum 
Vergleiche auch den N-Verlust des 2. von uns untersuchtes Falles 
von Hyperthyreose (s. o.) Diese Hyperthyreose hatte einen um 85 %, 
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gesteigerten Grundumsatz. Bei den von uns untersuchten Pneu- 
monien konnten wir damals den Grundumsatz nicht bestimmen, da 
wir den Benedik’schen Respirationsapparat noch nicht zur Ver- 
fügung hatten. Nehmen wir. aber an, sie hätten ca. eine 60 °/,ige 
Steigerung des Sauerstoffverbrauchs, so werden wir dem tatsäch- 
lichen Bedarf sicher gerecht (Stähelin, Kraus usw, s. ol 
Die Tabelle zerfällt 
in 2 Abschnitte. Auf 
= j| | dem vorderen Abschnitt 
ist die N-Ausscheidung 
der von uns untersuchten 
Pneumoniefälle aufgezeich- 
net, und zwar zuerst ihr 
Verlauf während des Fie- 
bers und während der 
Lösung. Dann folgen 
zum Vergleich die gra- 
phisch registrierten N- 
Ausscheidungswerte der 
eben erwähnten Hyper- 
thyreose. 

Es läßt sich also 
sagen, daß das N-Mini- 
| mum während der 
hohen Fieberperiode der Pneumonie auch bei reichlicher Kohle- 
hydratzufuhr stark erhöht ist. Vergleicht man diese Zahlen mit 
den Werten der Hyperthyreose, so tritt der Unterschied klar zu- 
tage. Obwohl die hyperthyreotische Patientin eine größere Wärme- 
produktion hatte als sie durch das Fieber verursacht wird, war 
ihr N-Minimum normal. Daraus geht schon mit genügender Klar- 
heit hervor, daß die gesteigerte Wärmeproduktion nicht die Ur- 
sache des gesteigerten N-Zerfalls im Fieber sein kann. Wir konnten 
überhaupt keinerlei gesetzmäßige Beziehung zwischen N-Verlust 
und Wärmeproduktion im Fieber feststellen, da die prozentuale 
Steigerung der N-Ausscheidung — in einem Fall 165 °/,, im anderen 
300%, — viel höher war als die der Wärmeproduktion. Die von 
Fr.Müller immer betonte und durch die Kocher’sche Arbeit bewiesene 
Ansicht, daß der N-Verlust bei hohem Fieber nicht durch Inanition 
erklärt werden kann, wird auch durch unsere Versuche bestätigt. 
Von anderen Autoren (vor allem von Naunyn (71)) wurde früher 
das toxische Moment zur Erklärung des erhöhten Eiweißzerfalls 
in den Vordergrund geschoben. Es sollen Toxine am Protoplasma 
der Zelle selbst angreifen und sie zum Zerfall bringen. Kraus 
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führt diesen Anteil des Eiweißzerfalls auf Immunitätsvorgänge 
zurück. Auch Grafe (72) gibt trotz eigener negativer Ergebnisse 
— Versuche an Kaninchen nach Infektion mit Naganatrypnano- 
somen und Bac. suipestifer (Freund und Grafe) die Möglichkeit 
eines toxischen Faktors zu. 


Nimmt man eine toxische Zellschädigung an, so ist nicht ein- 
zusehen, warum sich der N-Umsatz von der Krisis der Pneumonie 
an total ändert und normale Werte erreichen kann. Man müßte 
denn annehmen, daß die im Körper noch steckenden Toxine keine 
Wirkung mehr ausüben. Daß Immunisierungsvorgänge, die während 
der Lösung doch am ausgeprägtesten sind, kaum in Frage kommen, 
beweisen ebenfalls die Zahlen. Wir sind in der Lage, eine Be- 
obachtung mitzuteilen, die ausgesprochen gegen eine toxische Ur- 
sache spricht. 


Es handelt sich um eine 73jährige Patientin, die wegen Co-Ver- 
giftung eingeliefert wurde, der wir aber genügend Nahrung zuführen 
konnten. Wir haben in Anbetracht des hohen Alters bei der bestehen- 
den Vergiftung das Auftreten einer Pneumonie erwartet und sie sofort 
auf N-Minimumkost gesetzt. Tatsächlich traten schon am dritten Tage 
konfluierende Pneumonien auf, die schließlich den linken Unterlappen, 
die rechten Unter- und Mittellappen gleichmäßig ausfüllten und sich 
nicht mehr lösten. Die Sektion hat uns diesen klinischen Befund be- 
stätigt. Im spärlichen Auswurf massenhaft Streptokokken, ebenso im 
Abstrich, der von der infizierten Lunge bei der Sektion abgenommen 
wurde. Die ersten 8 Tage bestand überhaupt kein Fieber; dann stieg 
die Temperatur bis 37,50. Erst 2 Tage vor dem Ende, nach Abbruch 
des Versuchs, wurde noch eine Temperatur von 38° erreicht. Man geht 
nicht febl, wenn man den fieberlosen Verlauf als Zeichen dafür ansieht, 
daß der Körper der Patientin gegen die eingedrungenen Toxine keine 
Widerstandskraft mehr aufbrachte. 


Bei einem Gewicht von 66,5 kg, das die Patientin bis zum Tode 
behielt, wurde eine N-Ausscheidung von 2,7 bis 3,2g N im Harn er- 
reicht; im Mittel 2,99 g N (pro kg 0,043 g). Trotz der bestehenden 
hochgradigen toxischen Schädigung erreichten wir also einen normalen 
Wert. Man muß die Ursache für den vermehrten Eiweißzerfall bei hoch 
fieberhaften Infektionskrankheiten — K. Krauß fand eine ähnliche Er- 
höhung des N-Minimums auch beim Typhus (nach einem Ref. in der 
med. Ges. Leipzig 20. 5. 1924) — in anderen Dingen suchen, vielleicht 
in einer zentralen Störung der chemischen Regulation. Deren Wichtig- 
keit wurde in überzeugenden Versuchen von Freund und Grafe — 
nach Durchtrennung des Halsmarks oder des Brustmarks und der beiden 
N. vagi trat beim Tier eine Steigerung der N-Ausscheidung um das Vier- 
fache auf — und in den Tierexperimenten von Brugsch, Leschke, 
nach Verletzung im Zwischenhirn und Isenschmidt (73) vor Augen 
geführt. 
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Ganz anders ist wohl der veränderte N-Umsatz während der 
Lösung der Pneumonie zu beurteilen. Zwar haben wir in der Zeit 
nur bei einem Patienten eine absolute Vermehrung der N-Ausschei- 
dung im Harn gefunden. Im zweiten (zu einem späteren Zeitpunkt 
der Lösung) untersuchten Fall waren zwar die N-Werte normal, 
aber das Verhältnis von Harnsäure-N zu Total-N hatte sich zugunsten 
der Harnsäure verschoben. Der Harnsäure-N betrug nämlich 14,3°;, 
des Total-N.. Diese Zahl zeigt so große Ähnlichkeit mit den bei 
unseren Pneumonien gefundenen Werten, daß sie eine gleiche Be- 
urteilung nahelegt. Im Verlauf der Pneumonie füllen sich die Al- 
veolen der betroffenen Lungenabschnitte mit eiweißreichem Exsudat. 
In der Lösungsperiode wird dieses Exsudat teils ausgehustet, teils 
resorbiert. Dem Körper wird also zu dieser Zeit beträchtliches 
Eiweißmaterial angeboten. Dieses Eiweiß wird nun offenbar nicht 
ohne weiteres abgebaut. Das läßt sich aus dem Verhältnis von 
UN zu Total-N schließen, wie wir oben ausgeführt haben (siehe 
N-Minimum nach Röntgenbestrahlung). Es scheint, daß der Körper 
aus dem Eiweißzerfallsmaterial sich wichtige Bausteine zurückbehält 
und zum Wiederaufbau verwendet. Wenn wir in dem zweiten von 
uns beschriebenen Fall bei nur mitunter erhöhten Harnsäure-N- 
Werten (bis 12 °/,) eine vermehrte Ausscheidung des Total-N fanden, 
so beweist dies nichts dagegen. Das wechselnde Verhältnis von 
UN:N in diesem Fall legt die Vermutung nahe, daß es sich um 
kein gleichmäßig zur Geltung kommendes Prinzip handelt. Ob man 
in der Resorptionsperiode erhöhten Total-N findet oder nicht, hängt: 
sicher vom Lösungsstadium ab, in dem man untersucht. Auch ist 
ja bekanntermaßen diese Lösung kein gleichmäßig fortschreitender 
Prozeß. Ihre Intensität und ihre Progression kann sich, wie wir 
aus praktischer Erfahrung wissen, täglich ändern. Ob dadurch 
allein schon die unruhige N-Ausscheidungskurve im Lösungsstadium 
des einen Patienten erklärt wird, vermögen wir nicht zu unter- 
scheiden. Es ist wohl denkbar, daß auch die Retention (Aus- 
schwemmung) von Harnstoff und Ammoniak eine Rolle spielten. 
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Aus der Medizinischen Klinik in Heidelberg. 


Untersuchungen über die weißen Blutzellen auf dem 
geheizten Objekttisch. 


Von 


Dr. E. v. Philipsborn. 


Auf Grund der von Ehrlich (1) so glänzend ausgebildeten 
Färbetechnik der toten Blutzellen ist es Naegeli (2) gelungen, 
die Veränderungen der Blutzellen kranker Menschen im Ausstrich 
bei solch einer Färbung zu einem System zu ordnen. Wir ver- 
danken in der Klinik der Untersuchung derartiger Blutausstriche 
eine ganze Reihe wichtigster diagnostischer Fortschritte. Kein 
Kliniker kann diese Erfahrungen missen wollen. Aber es wurde 
über der Untersuchung der toten Zelle mit ihrer starren Form in 
der Klinik die Beobachtung der lebenden Zelle etwas vernachlässigt. 

Indessen auch hier treten jetzt wichtige Beobachtungen hervor. 
So versuchen jetzt Carrel(3) und Rhoda Erdmann (4) in Glas- 
kulturen die Beziehungen der Blutzellen zu den anderen Körper- 
zellen und Maximow (5) mit gleicher Technik das Entstehen 
von granulierten Leukocyten aus ungranulierten zu erforschen. 
Wright (6) und seine Schule untersucht die baktericiden Kräfte 
der Blutzellen und Körpersäfte. Bergel (7) bemüht sich um die 
Erforschung der fermentativen Fähigkeiten der Zellen, im besonderen 
die fettspaltenden Fermente der Lymphocyten. Neben Unter- 
suchungen über die Phagocytose der Leukocyten (8) habe ich in letzter 
Zeit die weißen Blutzellen auf dem geheizten Objekttisch über- 
lebend und ungefärbt beobachtet. Ich möchte einige meiner Be- 
obachtungen mitteilen, weil einerseits viele, auch schon früher ge- 
machte Beobachtungen infolge neuer physikalischer, chemischer und 
biologischer Erkenntnisse eine neue Deutung erfahren konnten. 
und weil es andererseits heute bei der Überschätzung und oft dog- 
matischen Deutung gefärbter Blutausstriche vielleicht gut ist, das 
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Augenmerk auf die Untersuchung des Aussehens, der Struktur und 
der Funktion der lebenden Blutzellen zu richten. 


Methode. 


Zur Herstellung der frischen Blutpräparate benutze ich die 
Methode von Weidenreich (9) und durfte mich daneben auch 
seiner Ratschläge erfreuen. Der aus der Einstichstelle einer gut 
gereinigten Fingerbeere von selbst hervortretende Blutstropfen wird 
in der Mitte eines auf 37° erwärnten Deckglases aufgefangen. 
Das Deckglas wird ohne Druck auf den ebenfalls vorgewärmten 
Objektträger gelegt. Der Tropfen darf nur so groß sein, daß der 
kapillare Raum zwischen Deckglas und Objektträger ausgefüllt 
wird. Hierauf wird das Deckglas mit einem breiten Pinsel mit 
geschmolzenem Paraffin (Schmelzpunkt 60°) umrandet. Das Präparat 
wird sofort auf den geheizten Objekttisch gelegt. Auch das Zedern- 
öl muß vorgewärmt sein. 

Ich benutze Deckgläser und Objektträger aus Glas, die tage- 
lang in fließendem Wasser gewässert haben, weil solche aus Quarz 
oder Glimmer keine wesentlich besseren Resultate geben. Der 
Streit, ob die vom Glas ausgehenden Alkalien und Säuren die 
Leukocyten schädigen (10), oder ob die Leukocyten durch eine vom 
Glas bedingte elektrische Umladung (11—14) zum baldigen Ab- 
sterben gebracht werden, ist noch nicht entschieden. Es scheint 
aber, daß beide Schädigungsmöglichkeiten überschätzt werden und 
daß die Leukocyten zugrunde gehen, weil sie außerhalb der Blutbahn 
für sie notwendige, uns aber noch unbekannte Lebensbedingungen 
nicht finden. Die Glaskulturen Carrel’s werden uns hier vielleicht 
weiter bringen. Rhoda Erdmann (4) konnte z. B. eosinophile 
Leukocyten von Meerschweinchen 10 Tage in Plasmakulturen auch 
bei Verwendung von Glas am Leben erhalten. Hamburger (15) 
zeigte, daß Leukocyten eine nicht zu große Menge von Alkalien 
oder Säuren ohne, Schädigung ihrer Lebensfunktionen vertragen. 
Auch weiß man, daß Induktionsschläge (16) von nicht zu großer 
Stärke die Leukocyten reizen, aber nicht töten, da sie nach einiger 
Zeit wieder mit ihren amöboiden Fortbewegungen anfangen. 

Dies alles macht es sehr unwahrscheinlich, das die geringen 
Alkali- oder Säureausscheidungen des Glases oder die elektrischen 
Veränderungen, die das Glas vielleicht am Leukocyt hervorbringt, 
die Ursachen des baldigen Absterbens der Leukocyten im Deck- 
glaspräparat sind. Wenn auch die Leukocyten in solch einem 
Präparat im Laufe von 24—48 Stunden zugrunde gehen, so sind 


348 PHILIPSBORN 


sie doch in den ersten zwei Stunden noch so unverändert, daß eine 
Untersuchung derselben lohnt, um Veränderungen bei gesunden und 
kranken Menschen festzustellen. 


Ergebnisse. 


Nicht nur die granulierten und ungranulierten Leukocyten 
kann man ungefärbt gut voneinander unterscheiden, sondern die 
im Ausstrich nach May-Grünwald-Giemsa sich neutrophil, 
acidophil und basophil färbenden Zellen sind eindeutig voneinander 
zu trennen. 

1. Die „neutrophilen* und „acidophilen“ Zellen erscheinen teils 
als runde ruhende, teils als vielgestaltige sich amöboid fort- 
bewegende Gebilde. Bei den „neutrophilen“ Leukocyten ist der 
Kern meist garnicht, bisweilen als runde, ovale oder polymorphe 
homogene Masse mit schwacher Lichtbrechung, ohne erkennbares 
Fadengerüst und ohne sichtbare Kernkörperchen zu erkennen. Er 
liegt stets nur im Endoplasma. Kerne, die in Teilung begriffen 
sind, kann man bei den granulierten Blutleukocyten im Gegensatz 
zu den Blutlymphocyten gesunder Menschen nie beobachten. Auch 
im Dunkelfeld zeigt der Kern keine Struktur; er erscheint schwarz. 
Das Protoplasma ist im Hellfeld etwas lichtdurchlässiger als der 
manchmal sichtbare Kern. Eine schmale homogene Außenschicht 
(Hyaloplasma, Ektoplasma) umgibt die granulierte Innenschicht 
(Granuloplasma, Endoplasma). Bei seiner Struktur muß man unter- 
scheiden zwischen der allgemeinen Protoplasmastruktur und den 
sich scharf vom übrigen Plasma abhebenden körnigen Einlagerungen. 

Von einer allgemeinen Protoplasmastruktur des Grundplasmas, 
das heißt des Plasmas zwischen den Granulationen, ist im Hellfeld 
nichts zu erkennen. Das Grundplasma erscheint sehr lichtdurch- 
lässig und homogen. Im Dunkelfeld leuchtet es hellgrau auf, was 
bedeutet, daß es ein grobdisperses System ist. Kern und Hyalo- 
plasma erscheinen dabei schwarz. Sind sie auch Kolloide, so sind 
entweder die Teile der dispergierten Phase nicht groß genug, oder 
das Lichtbrechungsvermögen der beiden Phasen des Systems ist 
nicht verschieden genug, um ein Aufleuchten zu erzeugen. 

Bei den „neutrophilen“* Leukocyten sind die Granulationen 
ziemlich reichlich, feinkörnig, farblos, rundlich, von geringer Licht- 
brechung, von gleicher Größe und gleichmäßig über das Endoplasma 
verteilt. Nur in der Umgebung des manchmal sichtbaren Zentral- 
apparates fehlen sie. Im Dunkelfeld erscheinen diese Granulationen 
als silberweiße nicht sehr stark leuchtende Körner. Die Granula 
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zeigen zunächst keine Bro wn’sche Molekularbewegung, sind aber in 
lebhafter, geordnet fließender Bewegung. Oft erkennt man mehrere 
Ströme. Auch bei den sich nicht amöboid fortbewegenden Zellen 
ist diese Plasmabewegung vorhanden. 

Bei den amöboiden Fortbewegungen bildet zunächst das Hyalo- 
plasma den Fortsatz, in welchen dann die Granula in breiter Front 
hineinfließen. Ein Umkehren des Granulastroms an der Spitze des 
Fortsatzes nach beiden Seiten hin, wie es bei einigen Amöbenarten 
regelmäßig vorkommt, findet bei den Leukocyten nie statt. Die 
„neutrophilen“ Leukocyten gesunder Menschen legen extravasal 
bei 37° in der Minute etwa eine Strecke von 10 # zurück, in 
24 Stunden also etwa 1—2 cm. 

Bei Temperaturen von 37—45° werden die Bewegungen zu- 
nehmend lebhafter. Bei 47° tritt Wärmestarre ein. Unter 37° 
werden die Bewegungen zunehmend langsamer. Bei + 14° hören 
sie auf. 

2. Die Granulationen der „acidophilen“ Leukocyten sind auch 
reichlich, von gleicher Größe und runder Form, aber stark licht- 
brechend, gelb bis gelbgrünlich gefärbt. Im Dunkelfeld erscheinen 
sie sehr stark goldgelb leuchtend. Den stets sichtbaren kompakten 
Kern überlagern sie nie. Die amöboiden Bewegungen dieser Zellen 
sind lebhafter als die der „neutrophilen“ Leukocyten, was auch 
schon Lavdowski (17) beobachtet hatte. Die Protoplasmafortsätze 
sind meist plumper. Sonst zeigt das Aussehen dieser Zellen keine 
wesentlichen Unterschiede gegenüber dem der „neutrophilen“ 
Leukocyten. 

3. Beiden „basophilen“ Leukocyten, die eine meist runde, wenig 
polymorphe Gestalt haben und sich nur langsam amöboid fort- 
bewegen, ist ein Endoplasma und ein Ektoplasma nicht voneinander 
zu trennen. Der Kern ist meist sichtbar, kompakt, ohne Struktur. 
Die Granula sind spärlich, rundlich, vieleckig oder länglich, farblos 
und ungleichmäßig über die Zelle verteilt. Im Dunkelfeld leuchten 
sie nicht sehr stark und sind farblos. 

4. Die Lymphocyten erscheinen auf dem geheizten Objekttisch 
meist als runde oder bohnenförmige ruhende, seltener als viel- 
gestaltige sich sehr langsam amöboid fortbewegende Gebilde. Der 
Kern zeigt weder im Hellfeld noch im Dunkelfeld irgendeine 
Struktur. Er paßt sich den amöboiden Bewegungen der Zelle 
plastisch an. Kerne, in mitotischer Teilung begriffen, konnten bei 
den Blutlymphocyten gesunder Menschen öfters beobachtet werden. 
Das Protoplasma ist im Hellfeld ganz fein staubförmig, im Dunkel- 
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feld deutlicher granuliertt. Es umgibt bei den kleinen Lympho- 
cyten als dünne Schale den runden oder einseitig leicht einge- 
kerbten Kern. Bei den großen Lymphocyten ist das Protoplasma 
relativ breiter. Man kann kein Ekto- und Endoplasma voneinander 
unterscheiden. Im Dunkelfeld sieht man meist noch um den Kern 
berum liegend einen Kranz von feinen silberweiß glänzenden Körn- 
chen von runder Form, kleiner als die „neutrophilen“ Granula. 
Dies sind die Azurgranula und fuchsinophilen Körnchen (Altmann- 
Schridde’sche Granula). Da diese Körnchen, allerdings diffus, 
auch bei den Myeloblasten vorkommen, muß man sie als spezifisches 
Kennzeichen für die Lymphocyten fallen lassen. Dadurch verlieren 
sie sehr an Bedeutung (Klein (18), Jagic (19). Auch bei den 
mononukleären Zellen sind sie vorhanden. Die amöhoiden Be- 
wegungen der Lymphocyten sind bedeutend langsamer als die der 
polymorphkernigen Leukocyten. Die Protoplasmafortsätze sind 
meist plumper. Oft schieben sich die Lymphocyten in ganzer 
Breite vorwärts. Eine Protoplasmabewegung ist nicht zu erkennen. 

5. Die „mononukleären“ Zellen sind meist größer als die poly- 
morphkernigen. Sie sind auch vielgestaltig und können sich 
amöboid fortbewegen. Der Kern ist meist deutlich erkennbar, 
groß, rund oder eingebuchtet, homogen im Hell- und Dunkelfeld. 
Sich mitotisch teilende Kerne sind ab und zu zu sehen. Am Proto- 
plasma kann man kein Endo- und Ektoplasma unterscheiden. Es 
ist entweder ungranuliert oder mit sehr vielen feinen, gleichmäßigen 
Granula durchsetzt, die den neutrophilen Granula sehr ähnlich 
sind. Auch im Dunkelfeld leuchten sie schwach silberweiß. Man 
hat den Eindruck, als ob zu den mononukleären Zellen Gebilde 
verschiedenster Herkunft gerechnet werden. Die amöboiden Be- 
wegungen sind teils träge, teils lebhaft. Die Kernform paßt sich 
den amöboiden Bewegungen der Zelle plastisch an. Eine Plasma- 
bewegung ist nur manchmal zu erkennen. 

6. Der alte Streit, ob die Konsistenz des Protoplasmas fest 
oder flüssig sei, scheint endlich zum Abschluß gekommen zu sein. 
Man weiß jetzt, daß das Plasma ein Gemisch von Kolloiden und 
Kristalloiden ist, welches in unmerklichen Übergängen vom flüssigen 
zum festen und vom festen zum flüssigen Zustand übergehen kann. 
Ein Sol oder eine Gallerte kann es darstellen. Bei wenig differen- 
zierten Zellen (Pflanzenzellen, Protozoen, Blutzellen) haben wir 
physiologisch meist den Flüssigkeitscharakter. Mit zunehmender 
Spezialisierung der Zelle (Zelle im Gewebeverband) muß dieser dem 
gallertigen Charakter weichen. Aber auch bei ein und derselben 
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Zelle wird sich unter physiologischen und pathologischen Verhält- 
nissen die Konsistenz des Protoplasmas in reversibler Art ändern 
können. Deutliche irreversible Änderungen treten bei den Absterbe- 
erscheinungen der Zellen in Erscheinung. Diese auf der Kolloid- 
chemie aufgebaute Theorie der Ultrastruktur des Protoplasmas er- 
klärt die beiden Grunderscheinungen des Protoplasmas, die Struktur- 
beständigkeit verbunden mit lebhafter Reaktionsfähigkeit, am besten 
von allen bisherigen Theorien. Bei den Leukocyten ist das Proto- 
plasma flüssig, wie das flache Ausbreiten auf der Unterfläche und 
die Plasmaströmung zeigt. Mit zunehmender Degeneration der Zelle 
wird die strömende Bewegung der Granula im Plasma langsamer. 
Schließlich hört sie ganz auf. Vorher ist schon die Brown sche 
Molekularbewegung der Granula aufgetreten, die das Absterben der 
Zelle anzeigt. Da bei der Brown’schen Molekularbewegung die 
innere Reibung der Größe der Bewegung umgekehrt proportional 
ist, haben wir an der Abnahme der Amplitude der Brown schen 
Molekularbewegung ein Zeichen für die zunehmende Viskosität des 
Plasmas, die beim Absterben eintritt. Auch die Erscheinung, daß 
die auf dem geheizten Objekttisch zugrunde gehenden Zellen oit 
fadenförmig langgestreckte oder hirschgeweihförmig verästelte Fort- 
sätze ausstrecken, bei weiteren Bewegungen, besonders bei leichten 
Hindernissen, zerreißen, wobei die Enden elastisch zurückschnellen, 
ist ein Zeichen für das Starrerwerden der ehemals flüssigen Proto- 
plasmakonsistenz. Besonders das elastische Zurückschnellen zer- 
rissener Leukocyten zeigt den gallertigen Zustand deutlich an. 
Deetjen’s(10) Ansicht, daß es sich hierbei um amitotische Tei- 
lungen, wenn auch auf abnorme Reize hin, handelt, kann nicht 
mehr aufrecht erhalten werden. Auch Spek (20) fand bei seinen 
salzphysiologischen Versuchen an Amöben, daß durch stark wasser- 
entziehende Salze (CaCl,, Na,SO,) das Protoplasma der vorher 
ziemlich beweglichen Tiere sich verfestigt, daß das Tier schließlich 
eine ganz phantastisch verzweigte starre Geweihform annimmt. 
Fügt man aber zu den Amöben quellend wirkende Säuren oder 
Alkalien (KOH, NaOH, HCl) hinzu, so wird das ganze Protoplasma 
leichtflüssiger. Die Pseudopodien werden sehr veränderlich. Das 
Extrem ist die „monopodiale Keulenform“, wobei das Vorderende 
breit ist. 

Auch die anderen Degenerationserscheinungen der Leukocyten 
wie: Verklumpung der Granula, Auftreten neuer Granula, Vakuolen- 
bildung, Sichtbarwerden des Kerns lassen sich auf kolloidchemische 
Gesetze zurückführen. Andererseits darf man mit der Kolloid- 
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chemie auch nicht alles erklären wollen. Du Moulin’s (21) An- 
sicht, daß alle Granulationen Degenerationsprodukte sind und daß 
eine „Mikrohomogenität“ des Plasmas anzunehmen sei, ist wohl 
sicher unrichtig, weil auch bei lebenden Zellen im Körperverband (22) 
unzweideutig Strukturen nachgewiesen worden sind. Weitere Ein- 
sichten in die Konsistenz des Protoplasmas können uns die Mikro- 
dissektionsmethode, ferner Prüfungen der Kompressibilität, Elastizität 
und Viskosität bringen. 


7. Ob die amöboiden Bewegungen durch Veränderungen der 
Oberflächenspannung erzeugt werden, oder auf einer kontraktilen 
Substanz im Protoplasma beruhen, ist noch unentschieden. Daß 
der Granulastrom nicht im Innern des Leukocyten oder an seinem 
Hinterende beginnt, um von hier gegen die vorströmende Partie 
fortzuschreiten, wie es die Kontraktionstheorie erfordert, sondern 
daß der Granulastrom zuerst an der vorschreitenden Partie des 
Leukocyten auftritt und sich von hier allmählich nach rückwärts 
ausdehnt, spricht gegen die Kontraktionstheorie. 


Auch die Erklärung des Phagocytosevorgangs durchRhumbier's 
„Importgesetz* (23), wonach eine Flüssigkeit einen Körper in sich 
hineinzieht, wenn diese Flüssigkeit mehr Anziehung auf den Körper 
ausübt, als die bisherige Umgebung, bedarf noch der Nachunter- 
suchungen. Hier wäre die Haftkraft der verschiedenen Medien zu 
prüfen. Nach Neufeld’s (24) Ansicht genügt der einfache taktile 
Reiz nicht. Jedenfalls gehören bei den Bakterien noch besondere 
bakteriotrope Substanzen dazu. 


Über Bildung und Umbildung der Leukocyten, über ihren Stof- 
und Energieumsatz. können wir physikalisch und chemisch über- 
haupt nichts aussagen. Es ist auch noch nicht einmal klar ob die 
Granulationen der Leukocyten, wie Ehrlich meint, Stoffwechsel- 
produkte sind, oder ob sie wie Altmann angibt, Strukturelemente 
darstellen. 


8. Bei den Leukocyten kranker Menschen konnten folgende 
Veränderungen festgestellt werden. 


a) Bei einigen akuten Infektionskrankheiten, wie Typhus ab- 
dominalis, Sepsis, Scharlach, Meningitis epidemica und anderen 
fanden sich schon gleich nach der Blutentnahme in den polymorph- 
kernigen Leukocyten, nie in den Lymphocyten, Degenerations- 
erscheinungen in Gestalt von Vakuolen oder polyedrischen, ungleich 
großen, farblosen, stark lichtbrechenden Einlagerungen. Diese 
nahmen an der Plasmabewegung teil. Die Vakuolen verschmolzen 
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nie miteinander. Die amöboiden Bewegungen solcher Zellen waren 
nicht gestört. 

b) Beim Scharlach waren die Döhle’schen Körper weder im 
Hellfeld noch im Dunkelfeld zu sehen, während sie in den gefärbten 
Ausstrichen reichlich zu finden waren. Es scheint sich also um 
örtliche Protoplasmaveränderungen mit veränderter Färbbarkeit, 
nicht um Einlagerungen zu handeln. 

c) Ab und zu fand man bei fieberhaften Erkrankungen 
wie z. B. Encephalitis epidemica acuta, Cystopyelitis in den 
polymorphkernigen Leukocyten kleinere und größere rotbraune 
rhombische Einschlüsse, die auch außerhalb der Zellen vorhanden 
waren. Sie fanden sich in den Leukocyten schon sofort nach der 
Blutentnahme, was dafür spricht, daß sie auch schon in der Blut- 
bahn sich innerhalb der Zellen befunden hatten. Auch diese 
Kristalle nahmen an der Plasmabewegung teil. Sie sahen den 
Hämatoidinkristallen sehr ähnlich. 

d) Bei den akuten Leukocytosen hatten die Lymphocyten die 
Größe der Lymphocyten gesunder Menschen. Der Protoplasmasaum 
war im allgemeinen schmal. 

Bei akuten und chronischen Lymphocytosen hatten die Lympho- 
cyten jedoch meist einen viel breiteren Protoplasmasaum. Ob dieser 
Befund ein Ausdruck einer veränderten Funktion ist, bedarf noch 
der weiteren Untersuchung. 

e) Auch beim Lymphogranulom waren die polymorphkernigen 
Leukocyten oft stark vakuolisiert. 

f) Bei myeloischen Leukämien zeigten die Myeloblasten und 
jungen Myelocyten keine Ortsveränderung durch amöboide Bewegung. 
Sie streckten nur kleine Fortsätze aus, die sie nach kurzem wieder 
einzogen. Nur die Myelocyten, die schon fast das Aussehen der 
polymorphkernigen Leukocyten hatten, bewegten sich träge von 
der Stelle, die acidophilen wiederum lebhafter als die neutrophilen. 
Oft sah man Myeloblasten und Myelocyten, die in mitotischer 
Teilung begriffen waren. Auch die polymorphkernigen Leukocyten 
bewegten sich nur langsam vorwärts. Bei Phagocytoseversuchen 
nahmen die Myeloblasten und jungen Myelocyten nie Tusche in 
sich auf. 

g) Bei Iymphatischen Leukämien machten die Lymphocyten im 
allgemeinen lebhaftere amöboide Bewegungen als die Lymphocyten 
Gesunder. Vielleicht entspricht dies den Beobachtungen Aska- 
nazy’s (25), der auch bei Lymphocyten geschwollener Lymphdrüsen 
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über die Norm schnelle amöboide Bewegungen fand. Jugend oder 
pathologische Veränderung kann die Ursache hierfür sein. 


wë 
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Aus der II. medizinischen Klinik der Universität München. 
(Vorstand: Professor Friedrich Müller.) 


Diabetes mellitus und Diabetes insipidus 
im Anschluß an Schwangerschaft. 


(2 Fälle eigener Beobachtungen.) 


Von . 


S, Lauter und F. Hiller. 


Die 29jšhrige Patientin P. war am 7. Mai im vierten Monat ihrer. 
Gravidität von einem macerierten Riesenkind (Größe 55 cm, Gewicht 
4170 g) entbunden worden. Seit dem achten Monat ihrer Schwangerschaft 
verspürte sie starken Durst und Hunger, große Müdigkeit und Abge- 
schlagenheit. Zucker im Urin (einmal 2°/,). Die Mutter der Patientin 
ist an Diabetes gestorben. Pat. hatte früher nie Zucker, hingegen war 
sie mit 18 Jahren ein halbes Jahr lang bei einem Internisten wegen 
zuckerfreier Harnruhr in Behandlung. Im Mai 1920 bereits eine Tot- 
geburt; über eine abnorme Größe des Kindes war nichts zu erfahren. 
Menses zum erstenmal mit 13 Jahren, stets regelmäßig. Familienanam- 
nese o. B. 


Befund: 


MittelgroBe, normal gebaute Frau. Keine Struma. Kein Fieber. 
Am Nervensystem nichts Besonderes, Augenhintergrund normal. Die 
erste Zuckerbestimmung ergab 3 °/,. Die Zuckerausscheidung sank schon 
am nächsten Tage auf 0,5 °/, bei frei gewählter Kost; kein Aceton, keine 
Acetessigsäure. Der Blutzucker war 100 mg. Die Pat. erhielt zunächst 
strenge, kohlehydratfreie Kost. Am 3. Tage dieses Regimes verschwand 
der Zucker und blieb auch noch weg, als vom 10. Tage 14 Tage lang 
eine überaus kohlehydratreiche Kost gegeben wurde. Am 17. Juni 
wurde die Patientin zuckerfrei entlassen; seit der Zeit kam sie ca. alle 
8 Tage zur Nachkontrolle. Es zeigte sich nun zunächst, daß bei strenger 
Kost zu Hause wieder Zucker auftrat. Bei einer Nahrung, die weder 
so kohlehydrat- noch so kalorienreich wie unsere N-Minimum-Kost war, 
hatte die Pat. 3,5°/,, ein anderesmal Mal 5°), Zucker. Dazwischen war 
sie wieder ohne besonders strenge Diät zuckerfrei oder hatte nur geringe 
Mengen von Zucker. Von Oktober 1922 an ging es schlechter. Sie 
nahm immer mehr an Gewicht ab (von 46 kg auf 40 kg) Cessatio men- 
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sium. Am 11. 3. 1923 Wiederaufnahme. Der Diabetes bot ein be- 
drohliches Bild. Im Harn am ersten Tage 4,7 °/, Zucker, 11,6 g Aceton. 
Diesmal guter Erfolg strenger Diät. Entlassung am 28. 6. mit Spuren 
von Zucker und Aceton bei einer Kohlehydratbilanz von 30 g Brot 
Am 27. IX. 23 wurde sie morgens in tiefem Koma eingeliefert. Pat. 
hatte sich in der Zeit von Juni bis September leidlich gehalten, 
in letzter Zeit aber immer wieder heimlich die Diätvorschriften über- 
schritten. Seit 2 Tagen bestand Kopfweh, Erbrechen und starker Ge- 
ruch aus dem Munde. Die von uns sofort eingeleitete Insulintherapie 
hatte keinen Erfolg mehr. Sie starb am gleichen Vormittag nach wenigen 
Stunden. u 

Aus dem Sektionsprotokoll ist erwähnenswert: Pankreas klein, Ge- 
wicht 57 bis 58 Gramm. Die Hypophyse überragt das Niveau des 
Türkensattels nicht und zeigt an ihrer Konfiguration nichts Besonderes; 
Schilddrüse etwas vergrößert, wenige Knoten in beiden Lappen. 


Mikroskopischer Befund: 


Die Untersuchung der Leiter, der Niere, der Nebenniere, der Ovarien 
und der Epiphyse deckte keine wesentlichen Besonderheiten auf. 
Immerhin sei erwähnt, daß sich in der Leber und zwar innerhalb des 
portalen Bindegewebes dicht um die Gallengänge einige Ansammlungen 
von weißen Blutzellen — Leukocyten und Lymphocyten — fanden. Das 
Lebergewebe selbst erschien intakt. 

Die Untersuchung des Pankreas, das seinem Gewicht nach eine 
Volumverminderung auf circa die Hälfte erfahren bat, ließ folgende histo- 
logische Veränderungen erkennen. Das kollagene Bindegewebe erschien 
etwas reichlich, die Merkmale cirrhotischer Wucherung waren nicht ganz 
typisch. Es fehlten die Rundzellinfiltrationen, auch erwies sich das intra- 
lobuläre Bindegewebe im allgemeinen nur in geringem Ausmaße pro- 
liferiert. Daneben fanden sich jedoch umschriebenerweise nicht so selten 
kleine und eigentümlich veränderte Parenchyminseln, die durch einen 
dichten Wall oft fast strukturloser kollagener Fasern von dem übrigen 
Gewebe abgetrennt waren. Die Zellen dieser abgeschnürten Parenchym- 
teile waren zweifellos verändert. Einerseits befanden sie sich im Zustand 
des Zerfalle, zum anderen zeigten sie hier und da die charakteristischen 
Merkmale proliferierender Zellen. Außerdem fanden sich auch sehr ein- 
deutige, andersartige Veränderungen, die auf das Zustandekommen der 
beschriebenen Alterationen schließen lassen. Sowohl im Kopf- wie im 
Schwanzteil des Pankreas ist stellenweise das interlobuläre Bindegewebe 
serös-hämorrhagisch durchtränkt, aufgelockert und dicht übersät mit poly- 
nucleären Leukocyten. Im Bereich dieser Veränderungen ist das Epithel 
der größeren Pankreasausführungsgänge geschädigt. Es finden sich alle 
Übergänge leichter Alteration bis zur völligen Epithelnekrose. Auch 
die Wände der größeren Gefäße, vor allem der Venen, scheinen in den 
Zerstörungsprozeß mit einbezogen. Dort, wo die hämorrhagische, leuko- 
cytäre Exsudation die Grenze des Stützgewebes überschreitet bzw. dicht 
am Rand des schwer erkrankten Bindegewebes ist ein ausgedehnter Zer- 
fall der Drüsensubstanz zu beobachten. Überall bildet das dichte inter- 
lobuläre Bindegewebsgerüst das Zentrum dieser Erkrankung. Es scheint 
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also, daß wir es hier pathologisch-anatomisch neben einer wenig ausge- 
sprochenen Cirrhose mit einer rezidivierenden Pankreatitis haemorrhagica 
zu tun haben. Das Verhalten der Inseln ist folgendes: Wenn man nach 
Heiberg die normalerweise im Schwanzteil befindlichen Inseln auf ca. 
130 in 50 cmm schätzt, dann war ihre Zahl in unserem Falle sicherlich 
vermindert. Qualitative Veränderungen fanden sich an ibnen nicht. 

Die Hypophyse wies Veränderungen bzw. Atypien auf, die — 
wenn sie auch in ihrer pathologisch-physiologischer Bedeutung zurzeit 
noch nicht einzuschätzen sind — wenigstens registriert sein sollen. 
Zwischen den erweiterten Kapillarschlingen erscheinen die Drüsenbestand- 
teile etwas zusammengedrückt. Selbst in injizierten Präparaten sahen 
wir die Gefäße nie so dilatiert, wie in diesem Falle. In cellulärer Hin: 
sicht ist die Hypophyse anscheinend im Zustand ihrer Schwangerschafts- 
umwandlung verharrt. Es fanden sich im Vorderlappen neben Zellen 
von typischem Bau der sog. Hauptzellen fast ausschließlich typische 
Schwangerschaftszellen. Eosinophile und basophile Zellen konnten nicht 
ermittelt werden. An der Grenze zum Hinterlappen, aber noch im Be- 
reich des Vorderlappens, sieht man eine „adenomatöse* Bildung, besser 
gesagt eine lokale Hyperplasie. Die Zellen, die dieses kleine „Adenom* 
zusammensetzen, sind nicht basophil, wie sie bisweilen in den Hypo- 
physenadenomen bei der Akromegrlie festgestellt wurden, sondern fast 
ausschließlich Hauptzellen. Weder Zellatypien noch Kompressionser- 
scheinungen auf die Nachbarschaft, verbunden mit destruierten Vorgängen, 
weisen auf eine maligne Beschaffenheit der Hyperplasie hin. Als eine 
besondere Eigentümlichkeit, die uns geeignet erscheint, das vom übrigen 
Parenchym abweichende funktionelle Verhalten des byperplastischen Ge- 
webes zu beleuchten sei erwähnt, daß die Zellen dieses „Adenoms“, und 
zwar nur dieses, eisenbaltiges Pigment gespeichert haben. Die Stütz- 
substanz des Vorderlappens ist sehr reichlich. Es finden sich ganz un- 
bestreitbare Merkmale dafür, daß das in Wucherung begriffene und stark 
vaskularisierte Bindegewebe das Parenchym an den Berührungsstellen 
umschließt, aus dem Zellverband löst und anscheinend allmählich zur 
Atrophie bringt. Weiterhin fand sich ein auffällig starker Gehalt von 
Kolloid in den Drüsenschläuchen des Vorderlappens. Der byperplastische 
Bezirk, die sehr spärliche Pars intermedia und der Hinterlappen erwiesen 
sich kolloidfrei. 

Die mikroskopische Untersuchung des Gehirns, in erster Linie 
mit der Niss!-Methode, ergab keinerlei krankhafte Veränderungen. Im 
besonderen konnten weder im Bereich des Nucleus periventrioularis noch 
paraventricularis irgendwelche Ganglienzellenschädigungen festgestellt 
werden. 


Klinische Beurteilung. 


Bei einer Patientin, deren Mutter an Diabetes gestorben war, 
tritt im 18. Lebensjahr ohne erkennbare Ursache ein Diabetes 
insipidus auf, der nach einiger Zeit wieder verschwindet. Kein 
Anhaltspunkt für Lues. Mit 27 Jahren Geburt eines toten Kindes. 
Während der zweiten Schwangerschaft (mit 29 Jahren) zeigt sich 
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im vierten Monat eine Glykosurie. Im achten Monat kommt die 
Frau mit einem macerierten Riesenkind nieder. Die Glykosurie 
bleibt aber über das Wochenbett hinaus bestehen, offenbar als ein 
Symptom eines Diabetes mellitus leichten Grades, der sich ein- 
einhalb Jahre lang dadurch charakterisiert, daß er eine auffallende 
Unabhängigkeit von der Nahrungsaufnahme und normale Blutzucker- 
werte zeigt (100 mg, 115 mg, 107 mg, 128 mg). Auch bei stärkster 
Kohlehydratbelastung traten weder Zuckerausscheidung noch Hyper- 
glykämie auf. Bei einer frei gewählten Kost, bei der Kohlehydrate 
in viel geringerer Menge zugeführt wurden, kam unerwarteterweise 
wieder Zucker. Diese Unabhängigkeit der Zuckerausscheidung von 
der Nahrung ist neben der Hyperglykämie bzw. Normalglykämie 
von Klemperer (1), Böniger (2), de Langen (3) u. a. geradezu 
als Hauptsymptom des Nierendiabetes gewertet worden. Als Nieren- 
diabetes wurden aufgefaßt die Glykosurie durch Phloridzin, Uran, 
Chrom, Sublimat (E. Frank (4)) wie auch die Schwangerschafts- 
glykosurie (Ryser (5), Mann (6), Nowak und Porges (7), 
E. Frank und seine Schüler). Von pathologisch-anatomischer Seite 
wurde dies nicht bestätigt (Fahr(8)); ferner sind auch die klinischen 
Merkmaie des Nierendiabetes durchaus nicht eindeutig. Ein Diabetes 
mit niederem Blutzucker erweist sich nach v. Noorden (9) durch- 
aus nicht als ein obligater Nierendiabetes.. Der Verlauf unseres 
Falles beweist, daß aus einem scheinbar renalen Diabetes ein 
pankreatischer werden kann und daß eine Schwangerschaftsglykos- 
urie keineswegs immer prognostisch günstig sein muß. Dahin- 
gehende Beobachtungen machten auch Umber(10),Rosenberg(1l), 
Grünthal (12), Lublin (13). Daran ändert nichts, daß im Beginn 
alle charakteristischen Kennzeichen der Schwangerschaftsglykosurie 
bestehen können: niederer Blutzucker, weitgehende Unabhängigkeit 
der Zuckerausscheidung von der Kohlehydratzufuhr, geringe Harn- 
mengen, Blutzuckersteigerung und Glykosurie im subkutanen 
Adrenalinversuch. Man hat bisher die Graviditätsglykosurie scharf 
unterschieden von dem bei Gravidität auftretenden Diabetes. Da 
beide zunächst ganz gleichartig verlaufen können, ist man zu der 
Frage berechtigt, ob nicht vielleicht die allgemeine Umstellung des 
Stoffwechsels in der Gravidität ätivlogisch von Bedeutung sein kann. 
In unserem Falle traten hypophysäre Symptome in Erscheinung: 
1911 vorübergehender Diabetes insipidus. Akromegale Symptome 
(Borchardt (4)) zeigte Patientin zwar nicht; ob das Riesenkind, 
das sie zur Welt brachte, mit der nachgewiesenen Veränderung der 
mütterlichen Hypophyse irgendwie in Zusammenhang steht, muß 
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dahingestellt bleiben, abzulehnen ist dies ohne weiteres nicht. Bis 
zum April 1923 waren wir nicht im Zweifel, auch die Störung des 
Kohlehydratstoffwechsels auf eine hypophysäre Schädigung zurück- 
zuführen, wenn auch röntgenologisch keine Veränderung der Sella 
turcica nachzuweisen war. Für die Möglichkeit einer kausal be- 
deutsamen Schädigung der Zwischenhirnfunktion (Leschke (15)) 
ergaben die mikroskopischen Untersuchungen des Zwischenhirns in 
unserem Falle keinen Anhaltspunkt. Die engen Beziehungen zwischen 
Nierenfunktion (Diurese und Konzentration) und Hypophyse . hat 
E. Meyer (17) bereits grundlegend dargetan. Es wäre immerhin 
denkbar, daß auch die abnorme Durchlässigkeit der Nieren für 
Zucker beim sog. Nierendiabetes oder in vielen Fällen der Schwanger- 
schaftsglykosurien ähnlich bedingt sind. Daß der Kohlehydratstoff- 
wechsel nicht bloß vom Pankreas, sondern auch durch andere Organe 
mit innerer Sekretion weitgehend beeinflußt werden kann, wissen 
wir, wenn wir freilich auch die Beziehungen speziell zwischen 
Hypophyse und Pankreas nur ungenügend kennen. Auch die 
Borchardt’schen Fälle (14, 15) (Glykosurie und Akromegalie mit 
und ohne Veränderungen am Pankreas) können diese Beziehungen 
nicht in ihrem Wesen klarstellen. 

Wie sehr das mütterliche Pankreas durch die Gravidität be- 
ansprucht wird, zeigen Versuche nach Allen (18), der nachwies, 
daß für den fötalen Aufbau mütterliches Insulin verbraucht wird. 
Es ist denkbar, daß das möglicherweise geschwächte Pankreas 
unserer Patientin dieser Anforderung nicht gewachsen war. Schon 
normalerweise führt die Schwangerschaft zu einer tiefgreifenden 
Veränderung des Stoffwechsels. Wir fanden den Eiweißumsatz bei 
.Schwangeren gegen die Norm erniedrigt. Schon lange sind die 
auffallenden Tatsachen des Kohlehydrat- und Fettstoffwechsels bei 
Graviden bekannt, die Neigung zur Ketonkörperbildung (Hirsch- 
feld (19, Nowak und Porges, Hofbauer), zur Lävolusurie 
(H. Schröder, Reichenstein, Hesky), die Dyscoamylie 
Umber’s, die vielleicht durch Änderung der Leberfunktionen be- 
dingt sind. Noch sinnfälliger ist der Zusammenhang des in der 
Gravidität veränderten sexualen Mechanismus mit den Drüsen 
innerer Sekretion. Die in den Pubertätsjahren bestehende Neigung 
zur Schilddrüsenvergrößerung und thyreogenen Störung kehrt in der 
Schwangerschaft in verstärktem Maße wieder. Es finden sich auch 
Symptome verstärkter Hypophysentätigkeit, vor allem die Aus- 
bildung eines mehr oder minder angedeuteten akromegaloiden 
Habitus. Am sinnfälligsten treten die Beziehungen zwischen 
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Hypophyse und Schwangerschaft in jenen Fällen zutage, wo während 
der Schwangerschaft oder im Anschluß daran ein Morbus Fröh- 
lich, die hypophysäre Fettsucht, sich entwickelte Erdheim und 
Stumme beschrieben bei der Schwangerschaft typische histolo- 
gische Veränderungen der Hypophyse. Die Intensität dieser Ver- 
änderungen aber ist offenbar verschieden und von anderen Faktoren 
(Vererbung, Disposition, Krankheiten) abhängig. Zu welch patho- 
logischen Ausschlägen es kommen kann, beweist das Vorkommen 
eines echten Morbus Fröhlich. Hinsichtlich unseres Falles muß 
das Persistieren der Schwangerschaftsveränderungen der Hypophyse 
und die übrigen Atypien zu denken geben. 


Ein durch eine Hypophysenveränderung während der Gravidität 
erzeugtes schweres pathologisches Zustandsbild zeigte eine andere 
Patientin, die von Friedrich Müller in seiner Privatsprech- 
stunde mehrere Jahre hindurch beobachtet wurde und bei der 
während der Schwangerschaft ein Diabetes insipidus mit Fettsucht 
auftrat. 

Hier ein kurzer Auszug aus der Kraukengeschichte: Der Vater der 
Patientin gestorben an perniziöger Anämie. In der ganzen Verwandtschaft 
keine ähnlichen Krankheiten. Die Pat. war bis zu ihrer Verheiratung 
völlig gesund. Nachdem die erste Gravidisät, völlig normal verlaufen 
war, trat in der zweiten Schwangerschaft ein typischer Diabetes insipidus, 
verbunden mit Fettsucht, auf. Eine Schilddrüsenbehandlung war ohne 
Erfolg. Die Geburt verlief normal, Kind gesund, normal. Das Kraak- 
heitsbild blieb unverändert. An der Sella turcica keine Veränderungen. 
Die r. Papille erwies sich etwas gerötet. Trotz aller Diätbeschränkung 
stieg das Gewicht binnen weniger Monate von 75,7 auf 93 kg. Im 
Laufe des nächsten Jahres allmählich Verschwinden der Symptome des 
Diabetes insipidus, jedoch Bestehenbleiben der Fettsucht und Erlöschen 
der Libido. 

Auch hier handelt es sich ganz wahrscheinlich um eine in der 
Schwangerschaft aufgetretene Veränderung hypophysärer Funk- 
tionen des Wasserhaushalts und des Fettstoffwechsels; also ein Um- 
schlagen der physiologischen Veränderung der Hypophyse in der 
Schwangerschaft ins pathologische. Die Dinge liegen hier viel ein- 
deutiger als im vorigen Fall. Merkwürdig bleibt, daß sich der 
Diabetes insipidus in kurzer Zeit wieder vollständig verlor, während 
die Fettsucht unverändert blieb. 


In beiden Fällen sehen wir also eine Schwangerschafts- 
veränderung der Hypophyse sich ins Pathologische steigern und 
abnorme Reaktionen auslösen. 


Das ist für die Frage einer Schwangerschaftsunterbrechung 
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bzw. Sterilisation von einiger praktischer Bedeutung. Wir haben 
diese Frage bejaht und der weite Verlauf hat uns recht gegeben. 
Es ist auch nur zu wahrscheinlich, daß in einer erneuten Schwanger- 
schaft sowohl die gleichen abnormen hypophysären Reaktionen ein- 
treten, als auch der Diabetes eine Verschlimmerung erfährt. Die 
Umstellung des Stoffwechsels mit dem erhöhten Bedarf an Kohle- 
hydraten zur Deckung der nötigen Energiemenge und die Laktation 
stellen eine vermehrte Belastung der zuckerbildenden und -regu- 
lierenden Organe dar. Dazu kommt, die gesteigerte Neigung zur 
Acetonurie, andererseits die Schwierigkeit, Schwangeren eine streng 
rationelle Kost zu verabreichen (Noorden). Schwangerschaft und 
Wochenbett können daher shockartig den bisher leichten Diabetes 
in eine bedrohliche Form überführen (siehe die Fälle bei Hirsch- 
feld, Nowak und Porges, Strisower. Es kommt bei 
schwangeren Diabetikerinnen daher häufig zu Aborten. Aber auch 
nach normaler Austragung eines Kindes kann, wie unser Fall lehrt, 
die Stoffwechselstörung in ein progressives Stadium gelangen und 
schließlich noch zum Tode führen. Ein solcher Verlauf rechtfertigt 
die Unterbrechung einer Schwangerschaft unter Bedingungen, wie 
unser Fall sie bot. 
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Aus der Medizinischen Klinik Lindenburg der Universität Cöln. 
(Direktor: Geh.-Rat Moritz.) 


Untersuchungen über den Durchmesser der roten Blut- 
| | körperchen. 
| Von 
Privatdozent Dr. Ernst Wiechmann und Dr. Albert Schürmeyer. 
(Mit 1 Kurve.) 


Der Durchmesser der roten Blutkörperchen ist für die ver- 
schiedensten Feststellungen von Bedeutung. 

Seine Kenntnis ist zur Berechnung der Oberfläche der Erythro- 
cyten notwendig. Die Oberfläche aber steht im Dienst der Sauer- 
stoffaufnahme, -bindung und -abgabe. Was das heißt, wird erst 
klar, wenn man sich vergegenwärtigt, daß aus einer Erythrocyten- 
zahl von rund 5 Millionen pro cmm und einer Blutmenge von 
5 ] eine Gesamtoberfläche der roten Blutkörperchen von ungefähr 
3500 qm — d. i. das Zweitausendfache der Körperoberfläche — 
resultiert (1). Nach Ohno (2) kann man nun an einem dünnen 
Blutausstrich nach Antrocknen der Erythrocyten die außerordent- 
lich geringe Dicke der roten Blutkörperchen vernachlässigen und 
ihre Oberfläche als doppelte Kreisfläche in Rechnung setzen. Zur 
Ermittlung der Oberfläche ist dann nur eine genaue Messung des 
Durchmessers der Erythrocyten nötig, woraus sich dann die Ober- 
fläche 0 zu 0=2 | x ) 27 =d?X 1,57 ergibt. 

Wenn auch heute wohl kein Zweifel mehr darüber besteht, 
daß die Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen in erster 
Linie von dem Suspensionsmedium abhängig ist, derart, daß bei 
Vermehrung des Globulingehaltes des Blutes in der Adsorptions- 
hülle der Erythrocyten Globuline mehr oder weniger an die Stelle 
von Albumin treten, und daß infolge der größeren Annäherung 
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des isoelektrischen Punktes des Globulins an den Neutralpunkt 
diese Blutkörperchen eine stärkere Tendenz zur Flockung zeigen, 
so ergibt doch andererseits eine einfache Überlegung, daß auch 
die Größe der Erythrocyten für ihr Senkungsbestreben entscheidend 
sein muß. Der Schneeball eilt weit schneller zu Boden als die 
einzelne Schneeflocke! Stokes hat die Faktoren, von welchen die 
Senkungsgeschwindigkeit kugelig gedachter Gebilde in einer Sus- 


pensionsflüssigkeit abhängig ist, in der bekannten Formel v = sz 
D-drš 





zusammengefaßt, worin v die Senkungsgeschwindigkeit, g die 


Beschleunigung durch die Schwere, D die Dichte der Körperchen, d die 
Dichte der Verdünnungsflüssigkeit, n den Koeffizienten der inneren 
‚Reibung und r den Radius der Körperchen bedeutet. Auch wenn 
man die Erythrocyten nicht als kugelige Gebilde betrachtet, so ist 
unter sonst gleichen Bedingungen ihre Senkungsgeschwindigkeit 
von der Größe ihres Durchmessers abhängig. Marloff(3) hat 
denn auch nachgewiesen, daß die Senkungsgeschwindigkeit der 
roten Blutkörperchen des Menschen mit einem durchschnittlichen 
Durchmesser von 7,7 # in Hayem’scher Lösung beinahe 3mal so 
groß ist wie die der Ziegenerythrocyten mit einem mittleren Durch- 
messer von 4 u. Auf die gleiche Weise fand Thaer (4) in einem 
Fall von Chlorose mit den bekannten Mikrocyten eine Senkungs- 
geschwindigkeit von 4,2 mm pro Stunde, in einem Fall von per- 
niciöser Anämie aber eine solche von 7,8 mm. 

Die Lehrbücher der Physiologie geben an, daß der mittlere 
Durchmesser der menschlichen Erythrocyten ca. 7,5 u beträgt. 
Nach Naegeli (5) sind geringe Abweichungen nach oben und 
unten physiologisch (etwa bis gegen 6'/, und 81/, oi: doch. soll 
dies normal nur bei einem sehr geringen Prozentsatz der Zellen 
vorkommen. Neuerdings wies Ohno (2) im Bürker’schen Institut 
nach, daß der mittlere Erythrocytendurchmesser im Ausstrich- 
präparat von Person zu Person gleichen Geschlechts recht konstant 
ist und bei den männlichen Personen im Mittel 7,9, bei den weib- 
lichen 8,1 u beträgt. Ponder und Millar (6) dagegen fanden, 
wie aus einer uns nur im Referat zugänglichen und erst bei Nieder- 
schrift dieser Zeilen bekannt gewordenen Arbeit hervorgeht, daß 
die Durchmesser der Erythrocyten gesunder Männer einen stets 
gleichmäßigen Durchschnittswert von 8,8 u aufweisen. Die Extreme 
sollen durchschnittlich zwischen 10,4 und 7,4 u schwanken. 

Die folgenden Untersuchungen behandeln die Schwankungen 
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des mittleren Durchmessers der menschlichen Erythrocyten unter 
den verschiedensten Bedingungen. 


Eigene Untersuchungen. 


Methodische Vorbemerkungen und Vorversuche. 


Im großen und ganzen gingen wir so vor, wie es bereits Ohno (2) 
getan hat. Mit einer Francke’schen Nadel wurde ein Einstich in die 
Fingerbeere gemacht, und das erste hervorquellende Tröpfchen Blut 
zwischen zwei größere Deckgläschen aufgenommen, die nach dem Aus- 
breiten des Bluts voneinander abgezogen wurden. Ein nicht zu um- 
gehender Fehler bei dieser Methode ist, daß das Blut, wenn es mit der 
Luft in Berührung kommt, Kohlensäure abdunstet, und seine Reaktion 
sich dadurch ein wenig ändert. Nach dem Trocknen wurde der eine 
Ausstrich nach Pappenheim (kombiniertes May-Grünwald-Giemsa-Ver- 
fahren) gefärbt, der andere blieb ungefärbt. Beide Deckgläschen wurder 
dann mit der Schichtseite nach abwärts auf einen Objektträger gelegt, 
an den vier Ecken fixiert und in jedem Präparat 100 Erytbrocyten, im 
ganzen also 200, gemessen. Aus dem mittleren Durchmesser d konnte 
man dann leicht die mittlere Oberfläche der Erythrocyten zu d?xX 1,57 be- 
rechnen. Die Messungen wurden mit einem Okularschraubenmikrometer 
der Optischen Werke E. Leitz in Wetzlar vorgenommen, das auf ein 
Leitz’sches Mikroskop mit Ölimmersion !/,, aufgesetzt war.!) Um den 
Tubusauszug konstant zu erhalten, wurde um den oberen Teil des Tubus 
bis zur Marke 152 mm ein Kartonstreifen herumgelegt, der ein weiteres 
Einsinken des Tubus unmöglich machte. Die Skala der Meßtrommel 
wurde mit Hilfe eines Objektmikrometers ausgewertet, ein Skalenteil ent- 
sprach 0,043 u. Die Messungen mit dem Apparat waren bis auf 0,05 u 
für jede Einzelmessung genau. 


Aus methodischen Gründen war es notwendig, zunächst fest- 
zustellen, ob der mittlere Erythrocytendurchmesser im gefärbten 
und ungefärbten Ausstrichpräparat gleich ist. Tabelle I gibt die 
Vergleichsmittelwerte bei 20 beliebig ausgewählten Versuchspersonen 
wieder. 

In Übereinstimmung mit den Angaben von Ohno (2) erhellt 
aus der Tabelle, daß der Durchmesser der Erythrocyten durch die 
Pappenheim’sche Färbung keine Änderung erfährt. Der mittlere 
Durchmesser sämtlicher gefärbten und ungefärbten 
Erythrocyten ist gleich. 

Es war aber noch möglich, daß der Radius der roten Blut- 
körperchen durch das Trocknen der Ausstrichpräparate beeinflußt 
wird, so daß er jenem im Plasma nicht gleicht. Deswegen wurden 


1) Den Optischen Werken E. Leitz in Wetzlar sind wir für leihweise Über- 
lassung der gesamten Apparatur zu größtem Dank verpflichtet. 
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Tabelle L 


Durchmesser der Erythrocyten im ungefärbten und gefärbten 
Ausstrichpräparat. 









Durchmesser der Erythrocyten in La 


Lfd. Nr. gefärbt nach 


ungefärbt Pappenheim 






1 7,94 7,92 
2 791 7.90 
8 7,89 791 
4 7,90 1,89 
5 7,89 7'89 
6 7,77 776 
7 7,85 783 
8 7,89 7.94 
9 792 795 
10 7.96 7.94 
1 | 7.94 7.92 
12 7.93 7,93 
13 7,94 7,90 
14 8.09 8,00 
15 8.05 7,99 
16 8.12 8.09 
17 7,64 7,70 
18 807 8.02 
19 7.68 7,92 
20 7.94 7.91 


< 
` 


in weiteren Versuchen bei ein und derselben Versuchsperson je 
200 Durchmesser im Serum und Ausstrichpräparat (100 gefärbte 
und 100 ungefärbte) gemessen, und diese miteinander verglichen. 


Tabelle II. 


Durchmesser der Erythrocyten im Deckglasausstrich 
und im Serum. 

















EE der E in x I 
Lfd. Nr. 8 
| im Ausstrich im Serum 
1 8,04 | 8,05 
2 8,02 8,06 
3 797 | 8.10 


Der Durchmesser der Erythrocyten erfährt also 
beim Antrocknen im Ausstrichpräparat gegenüber 
dem Durchmesser im Serum keine Anderung. 
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Der mittlere Durchmesser eines Erythrocyten 
| beim Normalen. 


In Tabelle III sind die Mittelwerte für den Durchmesser der 
Erythrocyten beim Normalen wiedergegeben. Den einzelnen Zahlen 
liegen je 200 Messungen zugrunde Da nach Ohno (2) der mittlere 
Durchmesser der Erythrocyten je nach dem Geschlecht verschieden 
groß ist, sind die Ergebnisse für männliche und weibliche Individuen 
getrennt zusammengestellt. Außerdem ist in der Tabelle noch der 
größte und kleinste Wert aus je 200 Messungen niedergelegt. Von 
einer Wiedergabe der Zahlen für die mittlere Oberfläche eines 
Erythrocyten ist abgesehen worden. Die Oberfläche läßt sich, wie 
oben auseinandergesetzt wurde, aus dem Durchmesser leicht be- 
rechnen. 


Aus der Tabelle geht hervor, daß der mittlere 
Erythrocytendurchmesser im Ausstrichpräparat von 
Person zu Person recht konstant ist und bei den 
männlichen und weiblichen Personen im Mittel 79 u 
beträgt. Die einzelnen beobachteten Werte weichen vom Mittel- 
wert nur wenig ab. Der für den größten Durchmesser gefundene 
Einzelwert ist 8,60 «, der Mittelwert 8,50 u; der für den kleinsten 
Durchmesser gefundene Einzelwert beträgt 6,90 u, der Mittelwert 
dagegen 7,50 o Das von M. Bethe (7) aufgestellte Gesetz, wo- 
nach bei erwachsenen Säugetieren das größte im Präparat gefundene 
Blutkörperchen immer um 2,64 u größer ist als das kleinste Blut- 
körperchen, trifft also für unsere Messungen nicht zu. 

Die für den mittleren Erythrocytendurchmesser gefundenen 
Werte stimmen mit den von Ohno (2) angegebenen gut überein. 
Nur konnten wir im Gegensatz zu Ohno, der die Erythrocyten- 
durchmesser bei den weiblichen Personen etwas größer als bei den 
männliċhen fand, keinen Unterschied zwischen den beiden Ge- 
schlechtern nachweisen. Unsere Werte stehen aber in krassem 
Gegensatz zu den Angaben von Ponder und Millar (6), die mit 
ganz anderer Methodik an 6 gesunden Männern zu einem gleich- 
mäßigen Durchschnittswert von 8,8 # gelangten. Die von uns für 
die Extreme angegebenen Einzelwerte von 6,90 u und 8,60 Z sind 
ungefähr die gleichen, wie sie sich bei Naegeli (5) angegeben 
finden. 

Darüber hinaus lehrt die Tabelle aber noch, daß 
der bei ein und demselben Individuum an verschie- 
denen Tagen festgestellte mittlere Erythrocyten- 
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durchmesser (vgl. Versuchs-Nr. 1 und 4) innerhalb ganz 
geringer Schwankungen konstant ist. Es fragt sich 
jedoch, ob diese Konstanz auch für die Zeit des Schlafes gilt. Wir 






~ 
` 


M u Jassawıpung 








Zetöham0 12 2)pm 6 8 O R R2hamś 6 8 9 
Kurve 1. Der mittlere Erythrocytendurchmesser im Verlauf von 24 Stunden. 


haben daher bei 3 gesunden Individuen, die während des Ver- 
suches Bettruhe hielten, für die Dauer von 24 Stunden am Tage 
alle 2, nachts ungefähr alle 3 Stunden in der üblichen Weise Blut 
entnommen und den mittleren Erythrocytendurchmesser bestimmt. 
Kurve 1 gibt die Ergebnisse wieder. Die Zeitpunkte, wo die Ver- 
suchspersonen im Moment des Einstichs in die Fingerbeere fest 
schliefen, sind durch besondere Zeichen (X) markiert. Wenn die 
Abweichungen, in # ausgedrückt, auch nicht erheblich sind, so zeigt 
sich doch mit einer frappanten Regelmäßigkeit, daß der mittlere 
Erythrocytendurchmesser im Schlaf zunimmt. Be- 
trachtet man die physikalisch-chemischen Veränderungen, welche 
im Schlaf vor sich gehen, um eine Erklärung für die Zunahme des 
Erythrocytendurchmessers zu finden, so scheint am ehesten hierfür 
die bekannte Erhöhung der Wasserstoffzahl des Blutes im Schlaf 
in Frage zu kommen. 


Der Durchmesser der roten Blutkörperchen 
im arteriellen, venösen und sog. Kapillarblut. 


Bei unseren Untersuchungen wurde der Durchmesser der roten 
Blutkörperchen stets nach der oben angegebenen Weise in dem 
ersten Blutstropfen, der nach Einstich mit der Francke’schen Nadel 
aus der Fingerbeere herausquoll, gemessen. Derartig gewonnenes 
Blut wird allgemein „Kapillarblut“ genannt. Daß diese Bezeichnung 
falsch ist, ist klar. Denn ein Stich in die Fingerbeere durchtrennt 
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nicht nur Kapillaren, sondern sicher auch kleine Arterien und 
Venen. Überdies ist dem sog. Kapillarblut, worauf u.a. Wiech- 
mann (8) schon früher hingewiesen hat, ohne Zweifel auch Gewebs- 
flüssigkeit beigemengt. 

Wir legten uns nun die Frage vor, ob es sich bei den von 
uns vorgenommenen Messungen um den Durchmesser der Erythro- 
cyten im arteriellen, venösen oder kutanen (sog. kapillaren) Blut 
handelte. Naegeli(5) und Bürker (9) vertreten die Ansicht, daß 
das Fingerblut dem venösen Blut ähnlich ist. Hagedorn (10) 
dagegen wies nach, daß das Hautblut sich, was den Zuckergehalt 
anlangt, vom venösen Blut unterscheidet. Neuerdings zeigten 
Jıundsgaard und Möller (11), daß Hautblut, wenn es unter be- 
stimmten Bedingungen entnommen wird, hinsichtlich seines Sauer- 
stoffgehaltes dem Arterienblut gleichzusetzen ist. Lundsgaard 
und Möller machten, gegebenenfalls nach vorheriger Vereisung 
mit Chloräthyl, ein bis drei 1—1!/, cm lange und etwa 3 mm tiefe 
Schnitte in die Fingerbeere, ließen zunächst ein paar Tropfen Blut 
abfließen und tauchten dann den Finger in ein Gefäß mit flüssigem 
Paraffin ein. Unter stetem vorsichtigem Umrühren mit einem 
glatten Glasstabe wurden dann mehrere ccm Blut unter Paraffin 
aufgefangen, wobei die Gerinnung durch Oxalat verhindert wurde. 
Des gleichen Verfahrens bediente sich Cobet (12) bei seinen Unter- 
suchungen über die Wasserstoffzahl des Blutes bei Herzkranken. 

Es wurden zwei Versuchsreihen angestellt. Bei beiden wurde 
die Arterienpunktion in der von Hürter (13) beschriebenen Weise, 
die Venenpunktion in der üblichen Weise angestellt. Das Haut- 
blut wurde in der ersten Versuchsreihe durch Einstich in die 
Fingerbeere mit der Francke’schen Nadel gewonnen und aus dem 
ersten herausquellenden Blutstropfen die Blutausstriche angefertigt. 
In der zweiten Versuchsreihe wurden dagegeu zur Gewinnung des 
Hautbluts mehrere 1—1,5 cm lange und angenähert 3 mm tiefe 
Inzisionen in die Fingerbeere gemacht, die ersten Blutstropfen 
nicht benutzt, und erst dann die Blutausstriche in der üblichen 
Weise angefertigt. Daß dieses Vorgehen infolge Abdunstung von ` 
Kohlensäure beim Stehen des Blutes an der Luft und dadurch 
hervorgerufene Änderung in der Reaktion des Blutes nicht ganz 
exakt ist, darauf wurde schon oben hingewiesen. Die Gewinnung 
des Arterien-, Venen- und Hautblutes fand unmittelbar hinterein- 
ander statt. 

Die Ergebnisse der ersten Versuchsreihe sind in Tabelle IV 
wiedergegeben. 
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Tabelle IV. 


Durchmesserder Erythrocyten im arteriellen, venösen und durch 
Einstich mit der Francke’schen Nadel gewonnenen Hautblut. 








Durchmesser der Erythrocyten in z 
Name und Alter 


arterielles Blut | venöses Blut | Hautblut 
Amanda M., 53 J. SIII£IüIXI | 7,92 | 7,94 
Katharina N., 74 J. | 7,60 8,08 | 7,98 
Gertrud T., 17 J. | 7,58 8,12 7,92 


Der Durchmesser der Erythrocyten ist also im 
arteriellen Blut wesentlich kleiner als im venösen. 
Im ersten Tropfen Hautblut, der durch Einstich in 
dieFingerbeeremitderFrancke’schen Nadelgewonnen 
ist, ist der Durchmesser angenähert ebenso groß wie 
im venösen. Auf jeden Fall ist er in dem so gewonne- 
nen Hautblut wesentlich größer als im Arterienblut. 
Alle in dieser Arbeit angegebenen Werte sind dementsprechend zu 
beurteilen. 

Geht man aber nach Lundsgaard und Möller (11) vor, 
macht Einschnitte in die Fingerbeere und schaltet die ersten Bluts- 
tropfen aus, dann gelangt man zu einem ganz anderen Bild, wie 
aus Tabelle V hervorgeht. 


Tabelle V. 


Durchmesser der Erythrocyten im arteriellen, venösen und durch 
Einschnitt in die Fingerbeere gewonnenen Hautblut. 





Durchmesser der Erythrocyten in z“ 








| arterielles Blut | venöses Blut | Hautblut 
| | 
Maria B., 31 J. 7,61 | 8 00 I 7,10 
Sophie K., 17 J. 7,61 | 7,94 | 7,61 


Aus den Versuchen ergibt sich, daß der Durch- 
messer der Erythrocyten in dem nach Lundsgaard 
und Möller durch Einschnitt in die Fingerbeere ge- 
wonnenen Hautblut dem Durchmesser der roten Blut- 
körperchen des Arterienbluts fast völlig gleicht. 

Wie kommt es, daß das Hautblut hinsichtlich der Größe des 
Durchmessers der Erythrocyten einmal dem Arterienblut, das andere 
Mal dem Venenblut ähnelt? Schon makroskopisch fiel uns auf, daß 
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der erste mit der Francke’schen Nadel gewonnene Tropfen Hautblut 
dunkel aussah, während die durch Inzision gewonnenen Tropfen 
eine hellrote Farbe hatten. Eine Erklärung erscheint auf den 
ersten Blick schwierig, da ein Stich oder Schnitt in die Finger- 
beere notwendigerweise sowohl kleine Arterien, Kapillaren als auch 
kleine Venen durchtrennt. Die von uns gefundene angenäherte 
Venosität des durch Einstich mit der Francke’schen Nadel ge- 
wonnenen ersten Tropfen Hautbluts ist wohl darauf zurückzuführen, 
daß dieses Blut zum größten Teil durchtrennten Kapillaren und 
Venen entstammt. Incidiert man aber die Fingerbeere und schaltet 
die ersten Blutstropfen aus, so wird das Blut entsprechend dem 
hohen Druck im arteriellen System vorwiegend arteriell sein. Die 
Venen werden kollabieren, und der im venösen System herrschende 
niedrige Druck wird verhindern, daß nennenswerte Mengen Blut 
aus den Venen austreten (11). 


Wer grundsätzlich alle Naturvorgänge unter dem Gesichts- 
winkel der Zweckmäßigkeit betrachtet, wird dies auch bei den 
Größendifferenzen zwischen den roten Blutkörperchen des arteriellen 
und venösen Blutes tun wollen. Auch bei solcher Betrachtungs- 
weise kommt man auf seine Rechnung. Man kann annehmen, daß 
die Erythrocyten je nach ihrer Größe in den Kapillaren verschieden 
schnell fortbewegt werden. Im großen und ganzen ist das Blut 
in der Vena cubitalis mit dem in die Lunge eintretenden Blut der 
Art. pulmonalis, das Blut der großen Arterien, z. B. der Art. radialis, 
mit dem aus der Lunge austretenden Blut der Vena pulmonalis 
zu identifizieren. Das gleiche wird auch für die Durchmesser der 
Erythrocyten des betreffenden Blutes gelten. In der Lunge werden 
nun die aus der Art. pulmonalis in die Kapillaren gelangenden 
Blutkörperchen proportional der Abdunstung der Kohlensäure und 
der Zunahme des Sättigungsvermögens des Blutes für Sauerstoff 
kleiner, und die Geschwindigkeit, mit der sie fortbewegt werden, 
wächst. Je mehr Sauerstoff sie aufnehmen, desto schneller bewegen 
sie sich fort, um ihrer Aufgabe, den Sauerstoff zu transportieren, 
gerecht zu werden. Das Umgekehrte ist in den Organen der Fall. 
In dem Maße, wie die Sauerstoffspannung des Blutes bei seiner 
Passage durch das Organ sinkt, und der Gehalt des Blutes an 
Kohlensäure zunimmt, werden sie langsamer fortbewegt. Wie weit 
andere Faktoren, z. B. die Viskosität, in diesem oder jenem Sinne 
hierbei eine Rolle spielen, soll hier nicht auseinandergesetzt werden. 
Beide Vorgänge, die Größenabnahme der roten Blutkörperchen im 

Zi 
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Kapillargebiet der Lungen und ihre Größenzunahme im Kapillar- 
gebiet der Organe, wird man als zweckmäßig ansehen dürfen. 

Die praktische Bedeutung dieser Feststellungen liegt auf der 
Hand. In Übereinstimmung mit den Angaben von Lundsgaard 
und Möller (11) wird man künftig zur Gewinnung arteriellen 
Blutes auf die umständliche Arterienpunktion verzichten und sich 
mit der Inzision der Fingerbeere begnügen können. Ob allerdings 
prinzipiell — vor allem bei chemischen Untersuchungen — das so 
gewonnene Hautblut dem Arterienblut gleichzusetzen ist, muß noch 
geprüft werden. 


Der mittlere Durchmesser eines Erythrocyten nach 
körperlichen Anstrengungen. 


Wenn die Kohlensäureanhäufung im venösen Blut eine Zunahme 
des Erythrocytendurchmessers bewirkt, dann muß man erwarten, 
daß mit schwerer Dyspnoe einhergehende körperliche Anstrengung 
das gleiche hervorruft. 

Wir ließen die Versuchspersonen mehrere Minuten lang so 
schnell wie möglich eine Treppe auf- und ablaufen, bis sie voll- 
kommen erschöpft waren. Der mittlere Durchmesser der Erythro- 
cyten wurde unmittelbar vor dem Treppenlaufen in völliger Ruhe, 
sofort nachher und weitere 10 Minuten später bestimmt. Die Er- 
gebnisse sind in Tabelle VIa wiedergegeben. 


Tabelle VIa. 


Der Einfluß schwerer körperlicher Anstrengung auf den Durch- 
messer der ee 





Name und Alter 


Albert Sch. | Karl W. Mathias D. 
30 J. 25 J. 
| 
| 
| 


Daner des Treppenlanfens in Minuten 3 1 t | 2 

Durchmesser | vorher 7,91 7,93 7,96 

der Erythro- | unmittelbar nachher ` 836 8,29 en 
1, 


cyten in «u | nach 10 Minuten 7,98 8,08 


Aus der Tabelle ist zu folgern, daß bis zur Er- 
schöpfung gehende Anstrengung den mittleren Durch- 
messer der Erythrocyten um 0,4 a vergrößert; in dem 
Maße, wie die Kohlensäureüberladung des Blutes 
schwindet, wird auch der normale mittlere Durch- 
messer der Erythrocyten wieder hergestellt. 
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Eine derartige Erhöhung des mittleren Erythrocytendurch- 
messers findet aber nur statt, wenn es sich wirklich um schwere, 
mit Dyspnoe einhergehende Anstrengungen handelt. Das geht 
klar aus folgender Beobachtung hervor: Zwei Kollegen radelten 
1°/, Stunden auf der Militärringstraße. Unmittelbar vorher und 
nachher wurde der mittlere Erythrocytendurchmesser festgestellt. 
Wie aus Tabelle VIb erhellt, wird der Durchmesser der 
Erythrocyten durch derartiges Radfahren nicht be- 
einflußt. 


Tabelle VIb. 


Der Einfluß gewöhnlichen Radfahrens auf den Durchmesser der 
Erythrocyten. 

Durchmesser der Erythrocyten in u 

Name und Alter 





unmittelbar nach dem 


bes 


vor dem Radfahren 


Radfahren 
Mathias D., 25 J. x 7,92 x 7,96 
Kurt K., 30 J. 7,91 7,95 


Wir halten es für möglich, daß diesen Beobachtungen auch 
eine gewisse klinische Bedeutung zukommen wird. Man könnte 
sich vorstellen, daß es bei Individuen mit Kreislaufinsufficienz weit 
länger dauert als bei Normalen, bis der mittlere Durchmesser der 
Erythrocyten nach körperlicher Anstrengung den ursprünglichen 
Wert wieder erreicht. Die Verfolgung des Erythrocytendurchmessers 
nach körperlicher Anstrengung würde dann eine Funktionsprüfung 
des Kreislaufs darstellen. 


Der Einfluß des Insulins auf den Durchmesser 
der Erythrocyten beim acidotischen Diabetiker. 


Bei seinen Untersuchungen über die Permeabilität der roten 
Blutkörperchen für Traubenzucker hat Wiechmann (14) nach- 
gewiesen, daß das Insulin beim acidotischen Diabetiker eigentlich 
durchweg eine Abnahme des Blutkörperchenvolumens zur Folge 
hat. Aus gleichzeitigen Bestimmungen von Blutkörperchenvolumen, 
Erythrocytenzahl und Hämoglobingehalt konnte erschlossen werden, 
daß diese Abnahme nicht allein durch die unter dem Einfluß des 
Insulins eintretende Hydrämie bedingt ist. Im Rahmen der vor- 
liegenden Untersuchungen erschien es daher interessant festzustellen, 
wie sich der mittlere Erythrocytendurchmesser unter der Insulin- 
wirkung verhält (vgl. Tabelle VII). 
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Tabelle VII. 


Der Einfluß des Insulins!) auf den mittleren Erythrocyten- 
durchmesser beim acidotischen Diabetiker. 























Lfd. | Name und | Datum _ Mittlerer er Erythrocyten- Gut 
Nr. Alter 1994 durchmesser in u Klinische Bemerkungen 
1 | Gertrad N., | 15, yyy, x vorher | 811 Mittelschwerer Fall 
E 24, Stunden nach| 767 otanpa "`" 
BR | 30 Einh. Insulin | ’  |N0ch acetonfrei. 
ne 
2a SA 3. B., i 1. VIII. | vorher 8,05 GEN enge u 
weder zucker- noc 
É mer an 1,43 acetonfrei. Die Bestim- 
| mung des mittleren 
2b , 22 em, vorher 8.09) Dürchmessers "An "den 


verschiedenen Tagen er- 
2'1% Stunden nach, 7,46 |folgte, nachdem vor- 


| 100 Einh. Insulin her immer die Insulin- 
behandlung vorüber- 
| vorher 8,10 | gehend ausgesetzt war. 


x o ER 
| | ' 2 Stunden nach ' 7,88 
| | ' 100 Einh. Insulin 


Tatsächlich bewirkt das Insulin eine Abnahme 
des mittleren Erythrocytendurchmessers beim acido- 
tischen Diabetiker. Da es sich hier offenbar um eine Folge 
der durch Insulin hervorgerufenen Reaktionsänderung des Blutes 
handelt, ist auch der Radius der Blutkörperchen des mit Insulin 
nichtbehandelten acidotischen Diabetikers größer als der Norm 
entspricht. 


Die Wirkung übermäßiger Atmung auf den mittleren 
Erythrocytendurchmesser. 


Es wurde gezeigt, daß Kohlensäureanhäufung im Blut zu einer 
Vergrößerung des mittleren Erythrocytendurchmessers führt. Wenn 
hier die Kohlensäure resp. die dadurch geänderte Reaktion tat- 
sächlich das wirksame Agens ist, dann muß umgekehrt übermäßige 
Entfernung von Kohlensäure aus dem Blut eine Verkleinerung des 
mittleren Erythrocytendurchmessers bewirken. Exzessive Kohlen- 
säureentfernung läßt sich leicht durch vermehrte Atmung herbei- 
führen. Es kommt zu einem Sinken der CO,-Spannung im Blut 
und infolge des unkompensierten CO,-Verlusts zu einer Erhöhung 
der Blutalkaleszenz, zu einer Alkalose. Wie Gollwitzer-Meier 


EE a a 


1) Das verwandte Insulin stammte von den Farbenfabriken vorm. Friedrich 
Bayer & Co. in Leverkusen. 
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und Meyer(15) zeigten, nimmt das mittels Hämatokriten bestimmte 
Blutkörperchenvolumen im Verlauf übermäßiger Atmung ab. Goll- 
witzer-Meier und Meyer lassen es dahingestellt, ob es sich 
hier um eine Blutverdünnung resp. um eine Entquellung der Blut- 
körperchen infolge der Abdunstung der Kohlensäure handelt. 

Die Versuche wurden an zwei gesunden männlichen Personen 
ausgeführt. Die Bestimmung des mittleren Erythrocytendurch- 
messers erfolgte unmittelbar vor dem Überventilationsversuch, sofort 
nach 10 Minuten intensivster Atmung und weitere 8 und 40 Minuten 
später. Schon 5 Minuten nach Beginn der Atmung wurden Kribbeln 
in Armen und Beinen, Facialisphänomen, Steifigkeit der Extremi- 
täten usw., Symptome, wie sie von der Tetanie her bekannt sind, 
beobachtet. Die Atmung war derart intensiv, daß den Versuchs- 
personen eine Fortsetzung über die 10 Minuten hinaus völlig un- 
möglich war. 


Tabelle VII. 


Die Wirkung übermäßiger Atmung auf den mittleren Erythro- 
cytendurchmesser. 


Mittlerer Durchmesser der Erythrocyten in x 


ss Seegen Zeeche AS "ep x G SS Z. SS 


Versuchs-Nr. nach der Überventilation 





CS der D'beteentiletion ———————————  — ———— 
| sofort nach 8 Min. | nach 40 Min. 


1 x 7,91 | 743 7,86 x 7,95 
2 7,90 7,39 | 7,62 7,96 


Die Abnahme des mittleren Erythrocytendurch- 
messers nach 10 Minuten forcierter Atmung beträgt 
ungefähr 0,5 u. 8 Minuten nach Beendigung der for- 
cierten Atmung ist der ursprüngliche Wert noch nicht 
wieder erreicht. 


Die Wirkung von Bikarbonatzufuhr auf den mittleren 
Erythrocytendurchmesser. 


Aus den Versuchen von Davies, Haldane und Kenna- 
way (16) und von Wieland und Schoen (17) geht hervor, daß 
orale Alkalizufuhr zu einer Vermehrung des Bilutalkalis führt. 
Reizvoll erschien es daher festzustellen, wie sich der mittlere 
Erythrocytendurchmesser nach oraler Alkaligabe verhält. 

Da einmalige große Gaben von Natriumbikarbonat meist zu 
Erbrechen führen, erhielten die Versuchspersonen 3 x 10 g Natrium- 
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bikarbonat in Abständen von 25 und 10 Minuten. Eine Stunde 
nach der letzten Gabe, ebenso wie unmittelbar vor Versuchsbeginn, 
wurde der mittlere Erythrocytendurchmesser bestimmt. 


Tabelle IX. 
Der Einfluß von Bikarbonatzufuhr auf den mittleren Erythro- 
cytendurchmesser. 


mittlerer Durchmesser der Erythrocyten in s 





Lfd. Nr. | Name und Alter 









vor der Bikarbonat- 1 Stunde nach der 

zufuhr Bikarbonatzufuhr 
1 Maria H., 17 J. 7,90 7,67 
2 Maria B., 22 J. | 1,89 7,62 
3 Agnes P., 20J. | 7,90 7.56 
4 Henny M., 53 J. | 7,90 7,62 


Die Tabellelehrt,daßsich nach oraler Bikarbonat- 
zufuhr eine unverkennbare Verkleinerung des mitt- 
leren Erythrocytendurchmessers nachweisen läßt. 


Die Wirkung des Morphins auf den mittleren Erythro- 
cytendurchmesser. 


Die Untersuchungen von Wieland und Schoen (17) und 
Schoen (18) haben gezeigt, daß das Morphin beim Menschen eine 
unkompensierte Reaktionsverschiebung des Blutes zunächst nach 
der sauren und später nach der alkalischen Seite bewirkt. Eine 
Veränderung des Blutkörperchenvolumens wurde von Schoen (18) 
ebenso wie auch von Endres (19) nicht gefunden. Wie verhält 
sich der Erythrocytendurchmesser unter der Morphinwirkung? 

Die Versuchspersonen befanden sich während des Versuches in 
körperlicher Ruhe. Unmittelbar vor der subkutanen Injektion von 
15 mg Morphin. hydrochlor. und 5 und 10 Stunden später wurde 
der mittlere Erytlrocytendurchmesser bestimmt. 

Tabelle X illustriert die Ergebnisse. 


Tabelle X. 
Der Einfluß des Morphins auf den mittleren Erythrocyten- 
durchmesser. 
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| : Durchmesser in « 











Ltd. | x -—— u "O 
Nr. | Name und Alter vor der Morphin- 5 Stunden nach |10 Stunden nach 
injektion der Injektion der Injektion 
1 | Henny N, 18 J. | 7.80 8,18 | 8,10 
2 | Maria R., SE J. 7.90 | 8.13 8,12 
3 | Anna R., 17 J. 7.90 | 8.18 | 8,07 
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Bei allen drei Fällen findet sich 5 und 10 
Stunden nach der Morphininjektion eine deutliche 
Erhöhung des mittleren Erythrocytendurchmessers 
um 02 bis 03 u. Wenn man annimmt, daß die Reaktion des 
Blutes für die Größe des Erythrocytendurchmessers entscheidend 
ist, überrascht dieses Ergebnis etwas, da nach den Angaben von 
Schoen (18) das acidotische Stadium der Morphinwirkung rasch 
abklingt, und schon nach 1—2 Stunden eine deutliche Alkalose 
vorhanden ist. Es ist möglich, daß die 10 Stunden nach der Morphin- 
injektion beobachtete Vergrößerung des mittleren Blutkörperchen- 
durchmessers eine Wirkung des Schlafes darstellt, denn alle drei 
Versuchspersonen schliefen im Moment der Blutentnahme fest. 


Vergleichende Bestimmungen des Erythrocyten- 
durchmessers bei Mutter und Kind. 


Vergleichende Untersuchungen über die Erythrocytendurch- 
messer bei Mutter und Neugeborenem liegen unseres Wissens bisher 
nicht vor. Auch bei Naegeli (5) finden sich keine Angaben dafür. 

Unsere Ergebnisse!) sind in Tabelle XI wiedergegeben. 


Tabelle XI. 
Der Erythrocytendurchmesser bei Mutter und Kind. 
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Mutter Kind 

Fortl. SE Durchmesser in x Fort. | SH Durchmesser in u 

Nr. Jahren mittlerer|kleinster| größter Nr. | Stdn. ‚mittlererjkleinster | größter 
la | 17 | 807 | 679 | 899 | ib | 10 | 855 | 731 ` 984 
2a | 20 | 783 | 679 |903 | 2b | 8 | 869 | 765 | 986 
3a | 22 | 784 | 684 | 886 | 3b | 14 | 842 | 740 |1019 
4a | 23 | 786 | 671 | 894 | 4b | 5 | 835 | 667 | 955 
5a | 18 | 817 | 722 | 955 | 5b | 3 | 847 | 78 |1019 





Bei den Neugeborenen ist der mittlere Erythro- 
cytendurchmesser wesentlich größer als dem Befund 
beiden Normalen (vgl. Tabelle III) und auch bei ihren 
eigenen Müttern entspricht. Auch die Abstände des 
Maximalwertes vom Minimalwert sind bei den Neu- 
geborenen größer als beiihren Müttern. 

Wir glauben nicht, daß diese Differenzen auf Verschiedenheiten 
der Reaktion des Blutes beruhen. Wir möchten vielmehr annehmen, 


1) Der Direktor der Frauenklinik, Herr Prof. Dr. Füth, hatte die Liebens- 
würdigkeit, uns zu gestatten, bei den betreffenden Individuen Blut abzunehmen. 
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daß die größeren Erythrocytendurchmesser und die größeren Ab- 
stände zwischen Maximal- und Minimalwert beim Neugeborenen ein 
Zeichen der Unfertigkeit des betreffenden Blutes sind. Fand doch 
E. Grawitz (20) im Blut ausgetragener Neugeborener in 20°), 
der Fälle kernhaltige rote Zellen. 

In Anbetracht der oben angeführten, von Stokes aufgestellten 
Formel, nach der die Senkungsgeschwindigkeit kugelig gedachter 
Gebilde von der Größe ihres Durchmessers abhängig ist, wird man 
erwarten, daß die Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen 
des Neugeborenen größer ist als die der Erythrocyten der zuge- 
hörigen Mutter. Das Gegenteil ist der Fall. Wie wir namentlich 
aus den Untersuchungen von György (21) wissen, ist die Erythro- 
cytensenkungsgeschwindigkeit bei Säuglingen unter einem Monat 
sehr stark verlangsamt. Auch vom Nabelschnurblut ist das schlechte 
Sedimentierungsvermögen der roten Blutkörperchen bekannt. Eine 
Erklärung muß darin gesucht werden, daß es sich bei allen diesen 
Feststellungen um die Senkungsgeschwindigkeit der roten Blut- 
körperchen im Zitratplasma handelte, und daß offenbar der Einfluß 
des Plasmas auf die Sedimentierung prädominierend ist. Würde 
man die Senkungsgeschwindigkeit der roten Blutkörperchen von 
Mutter und Neugeborenen in Hayem’scher Lösung vergleichend 
untersuchen, ähnlich wie es Thaer (4) bei perniziöser Anämie und 
Chlorose getan hat, so würde man vielleicht die von Stokes auf- 
gestellte Formel zutreffend finden. 

Wir sind uns bewußt, daß unsere Untersuchungen noch weiterer 
wichtiger Ergänzungen bedürfen. Es wird zu zeigen sein, ob das 
kürzlich von Bürker (22) aufgestellte Hämoglobinverteilungsgesetz, 
nach dem beim Menschen und bei allen Säugetierarten auf die 
Einheit der Oberfläche der Erythrocyten, 1 «?, die gleiche Hämo- 
globinmenge von rund 32x 10-"* g fällt, auch für den Neugeborenen 
gilt. Da nach den Untersuchungen von Bidone-Gardini, 
Takasu, Perlin und Fehrsen (23) u. a. der durchschnittliche 
Hämoglobingehalt des Neugeborenen wesentlich erhöht, andererseits 
aber nach den Feststellungen von Hayem, Sörensen, Otto, 
Rieder, Scipiades (24) u. a. die Zahl der roten Blutzellen bei 
den Neugeborenen abnorm hoch ist, und entsprechend unseren Er- 
gebnissen die Dimensionen der Erythrocyten bei den Neugeborenen 
größer sind als bei den Erwachsenen, ist es wahrscheinlich, daß 
dies im großen und ganzen der Fall ist. Ferner wäre wichtig fest- 
zustellen, wie lange diese physiologische Vergrößerung des Erythro- 
cytendurchmessers beim Neugeborenen noch weiter besteht. Eine 
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vergleichende Verfolgung von Erythrocytendurchmesser, Erythro- 
cytenzahl, Hämoglobingehalt und Sedimentierungsgeschwindigkeit 
würde vielleicht gestatten, die Neugeborenenzeit vom übrigen 
Säuglingsalter biologisch anstatt, wie es heute geschieht, willkür- 
lich, z. B. nach dem Zeitpunkt des Nabelschnurabfalles, abzu- 
grenzen (25). 


Erörterung. 


Die Untersuchungen haben gezeigt, daß unter den mannig- 
fachsten Bedingungen Größenschwankungen der Erythrocytendurch- 
messer beobachtet werden. Wenn man von der Größe des Erythro- 
cytendurchmessers beim Neugeborenen absieht, so scheint es, als 
ob die Größe des Durchmessers im wesentlichen von der Reaktion 
des Blutes abhängig ist. Bei einer Verschiebung der Reaktion 
nach der sauren Seite wird der Durchmesser größer, bei einer 
solchen nach der alkalischen Seite kleiner. 

Diese Feststellung steht in bemerkenswerter Übereinstimmung 
mit den rund 30 Jahre alten Versuchen von v. Limbeck (26), 
Gürber (27) und vor allem von Hamburger (28). Schon damals 
wurde nachgewiesen, daß unter der Einwirkung H,SO,, HCI und 
besonders CO, das Volumen der roten Blutkörperchen durch Wasser- 
aufnahme aus dem Serum zunimmt, und daß beispielsweise bei Ver- 
treibung der CO, das Serum wieder Wasser aus den Blutkörperchen 
aufnimmt, und das Blutkörperchenvolumen kleiner wird. Dieselben 
Verschiedenheiten im Blutkörperchenvolumen fand Hamburger 
zwischen arteriellem und venösem Blut. Eine Erklärung für diese 
Erscheinungen wurde von Hamburger und Koeppe (29) derart 
gegeben, daß durch die Plasmahaut der Blutkörperchen hindurch 
per diffusionem ein Austausch von Kohlensäure- und von Chlor- 
Anionen stattfinde. Wie weit diese Auffassung heute noch Gültig- 
keit besitzt, kann hier nicht erörtert werden. Eigenartigerweise 
fand aber Hamburger (28) bei verschiedenen Säugetieren einen 
Gegensatz zwischen den Resultaten der Volumbestimmung und der 
mikroskopischen Messung der Blutkörperchendurchmesser. Unter 
dem Einfluß der CO, wurden die Durchmesser der roten Blut- 
körperchen kleiner; ebenso war auch der mittlere Durchmesser 
von Blutkörperchen aus der Jugularis kleiner als der der Erythro- 
cyten aus Carotis. Unsere am Menschen ausgeführten Untersuchungen 
gelangen zu einem anderen Ergebnis, ohne daß wir für das Aus- 
einandergehen der Befunde eine Erklärung zu geben vermögen. 

Bei allen Reagenzglasversuchen wird man prinzipiell folgern 
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dürfen, daß eine Zunahme des Blutkörperchenvolumens durch eine 
Vergrößerung der Blutkörperchendimensionen bedingt ist und um- 
gekehrt. Für den Organismus ist ein solcher Schluß nicht immer 
bindend. Hier spielen die innigen Austauschvorgänge von Flüssig- 
keit zwischen Blut und Gewebe eine wichtige Rolle. Ein Beispiel 
möge das erläutern. Bei gleicher normaler Relation zwischen Blut- 
körperchen- und Plasmavolumen ist es möglich, daß das eine Mal 
Blutkörperchenmenge und Plasmamenge normal groß sind, das andere 
Mal die Blutkörperchen an Zahl vermehrt, aber abnorm klein sind, 
während im dritten Falle die Blutkörperchen abnorm groß sind, 
ihre Zahl dagegen vermindert ist. In allen solchen Fällen ist die 
direkte Bestimmung des mittleren Erythrocytendurchmessers wesent- 
lich exakter als ein aus der Blutkörperchenvolumenbestimmung ge- 
zogener Schluß. 


Zusammenfassung. 


Es wurden beim Menschen die Schwankungen des mittleren 
Erythrocytendurchmessers unter den verschiedensten Bedingungen 
untersucht. Der Durchmesser der roten Blutkörperchen wurde stets 
in dem ersten Blutstropfen, der nach Einstich mit der Francke- 
schen Nadel aus der Fingerbeere herausquoll, gemessen. 

In methodischer Beziehung ergab sich, daß der mittlere Durch- 
messer der Erythrocyten desselben Blutes im trocknen Ausstrich- 
präparat gleichgroß ist wie im Serum, und daß die Färbung des 
Ausstrichpräparates nach Pappenheim an dem Durchmesser 
nichts ändert. 

Der mittlere Erythrocytendurchmesser ist im Ausstrichpräparat 
von Person zu Person recht konstant und beträgt bei den männ- 
lichen und weiblichen Personen im Mittel 7,9 u. Der bei ein- und 
demselben Individuum an verschiedenen Tagen festgestellte mittlere 
Durchmesser ist innerhalb ganz geringer Schwankungen gleich. Im 
Schlaf nimmt dagegen der mittlere Erythrocytendurchmesser regel- 
mäßig an Größe zu. Diese Zunahme wird auf die Erhöhung der 
Wasserstoffzahl des Blutes im Schlaf zurückgeführt. 

In dem durch Arterienpunktion gewonnenen arteriellen Blut ist 
der Durchmesser der Erythrocyten wesentlich kleiner als im Venen- 
blut. Im ersten Tropfen Hautblut, das durch Einstich in die 
Fingerbeere mit der Francke’schen Nadel gewonnen ist, ist der 
Durchmesser angenähert ebenso groß wie im venösen Blut. Macht 
man aber Einschnitte in die Fingerbeere und schaltet die ersten 
Blutstropfen aus, dann ist der Durchmesser der Erythrocyten in 
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dem so gewonnenen Hautblut dem Durchmesser der roten Blut- 
körperchen des Arterienbluts fast völlig gleich. 

Durch bis zur Erschöpfung gehende körperliche Anstrengung 
(Treppenlaufen) wird der mittlere Durchmesser der Erythrocyten 
um 0,4 u vergrößert. Radfahren in mäßigem Grade hat dagegen 
keinen Einfluß auf die Größe des Durchmessers. 

Der Radius der roten Blutkörperchen der acidotischen Dia- 
betiker ist größer als der Norm entspricht. Durch das Insulin 
wird hier eine Abnahme des mittleren Erythrocytendurchmessers 
bewirkt. 

Die Abnahme des mittleren Erythrocytendurchmessers nach 
10 Minuten forcierter Atmung beträgt ungefähr 0,5 u. 8 Minuten 
nach Beendigung der Überventilation ist der Ausgangswert noch 
nicht wieder erreicht. 

Nach oraler Bikarbonatzufuhr läßt sich eine Verkleinerung des 
mittleren Erythrocytendurchmessers nachweisen. 

5 Stunden nach subkutaner Injektion von 15 mg Morphinum 
hydrochlor. findet sich eine deutliche Vergrößerung des mittleren 
Erythrocytendurchmessers. 

Es ist anzunehmen, daß alle diese Änderungen in der Größe 
des Durchmessers durch die Reaktion des Blutes bedingt sind. Bei 
einer Verschiebung der Reaktion nach der sauren Seite wird der 
Durchmesser größer, bei einer solchen nach der alkalischen Seite 
kleiner. 

Bei den Neugeborenen ist der mittlere Erythrocytendurchmesser 
wesentlich größer als dem Befund bei den Normalen und auch bei 
ihren eigenen Müttern entspricht. Auch die Abstände des Maximal- 
wertes vom Minimalwert sind bei den Neugeborenen größer als bei 
ihren Müttern. Es wird vermutet, daß diese Differenzen ein Zeichen 
der Unfertigkeit des Blutes des Neugeborenen sind. 
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Meirowsky und Pinkus, Die Syphilis. Kurzes Lehrbuch der 
gesamten Syphilis mit besonderer Berücksichtigung der inneren 
Organe. Unter Mitarbeit von Beth, Davidsohn, Frän- 
kel, Haustein, Hubert, Jacobsthal, Kleeberg, 
Kühne, Link, Lieven, Rosenberg, Rubritius, 
Steiner, Thaler und Wassermann. Mit79 Abb. VIII+ 
572 8. J. Springer, Berlin 1923. 


Der Inhalt des Buches ergibt sich aus den Kapitelüberschriften : 
Statistik der Syphilis, Syphilis der Haut, Syphilis der oberen Luftwege, 
Syphilis der Brustorgane, Syphilis der Eingeweideorgane, Syphilis der 
Nieren und des männlichen Urogenitalsystems, Syphilis des weiblichen 
Genitales, Syphilis der Knochen und Gelenke, Syphilis der Muskeln, 
Syphilis des Auges, Syphilis des Ohres, Syphilis des Nervensystems, die 
kongenitale Syphilis, Syphilis und innere Sekretion, die mikrobiologische 
Diagnose der Syphilis, Behandlung der Syphilis, die Heilung der Syphilis. 

Den Umfang des Buches wußten die Verff. so zu gestalten, daß 
der erwünschte Mittelweg eingehalten wird; die Ausführungen gehen 
nicht zu sehr ins einzelne und enthalten doch alles Wesentliche. In 
allen Abschnitten fiel dem Ref. eine musterhaft übersichtliche und klare 
Disposition auf, die den Gebrauch des Buches sehr erleichtert. 

Da es sich um ein Lehrbuch handelt, das sachlich nur Bekanntes 
in einprägsamer und kritisch geläuterter Form bringen soll, muß sich 
die Kritik in erster Linie mit der Art der Darstellung befassen. In 
dieser Hinsicht interessierten den Ref. als Dermatologen besonders die 
von den Herausgebern verfaßten Abschnitte. Das Kapitel über die 
„Syphilis der Haut“ von Pinkus ist verhältnismäßig kurz gehalten; 
um eo bewunderungswürdiger ist es, wie es dem Verf. gelang, alles Wesent- 
liche in anschaulicher Form darin darzustellen. Die Beschreibungen der 
syphilitischen Hauterscheinungen und die differentialdiagnostischen Kr, 
örterungen zeigen eine so souveräne klinische Schulung, daß es auch 
dort, wo es sich nur um bekannte Dinge handelt, ein Genuß ist, den 
Ausführungen von Pinkus zu folgen. Eine didaktisch glückliche Idee 
war es, die sog. maligne oder „malignoide“ Syphilis als „frühulzeröse“ 
Sekundärsyphilis zu bezeichnen, weil dieser Ausdruck die betreffende 
Syphilisform nicht nur in überaus treffender Weise pathologisch-anatomisch 
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charakterisiert, sondern auch gestattet, sie in den Rahmen der übrigen 
Sekundärsyphilide einzufügen, und ihr damit die verwirrende Sonder- 
stellung nimmt. 

Ebenso ausgezeichnet ist die „Behandlung der Syphil’s“ von Mei- 
rowsky. Verf. hält sich von allen übertriebenen Modesitten, die auf 
diesem Gebiet eine bedenkliche Rolle spielen, fern. Da das Buch für 
Praktiker geschrieben ist, sollte vielleicht noch schärfer betont werden, 
daß die Wismutbehandlung als Ersatz für Salvarsantherapie besonders 
bei primärer Lues vorläufig auf keinen Fall in Betracht kommt; über- 
baupt schiene mir eine ausdrückliche Warnung vor Anwendung der 
täglich neu auf den Markt geworfenen Wismut-, Hg- und Arsenpräparate 
erwünscht, da hierdurch sicher manches Unheil angerichtet wird. Die 
technischen Einzelheiten sind mit großer Sorgfalt beschrieben, ebenso 
die Nebenwirkungen des Quecksilbers und des Salvarsans.. Auf die 
Klinik der Salvarsandermatitis könnte in der nächsten Auflage vielleicht 
noch etwas breiter eingegangen werden. 

Trotz der umfangreichen syphilidologischen Lehrbuchliteratur haben 
sich, wie Ref. glaubt, die Verff. mit der Herausgabe dieses Buches ein 
besonderes Verdienst erworben. (Siemens) 


2. 


William Küster, Vom chemischen Wesen und der bio- 
logischen Bedeutung des Eiweißes. Stuttgart 1924. 

Die im Rahmen der biologischen Tagesfragen erscheinende Schrift 
stellt den Versuch dar, weiteren Kreisen das Problem der Bedeutung 
des Eiweißes in der Natur auseinanderzusetzen. 

K. holt weit aus, um den Nichtfachmann in das chemisch ver- 
wickelte Gebiet einzuführen. Er beginnt mit dem morphologischen Ur- 
sprung des tierischen Eiweißes, zeigt, daB dessen Entwicklung ein un- 
gelöstes Problem bleiben wird, solange wir die Natur des Eiweißes selbst 
nicht voll begriffen haben, und endet mit der noch dunklen Beziehung 
des Sameneiweißes zur anorganischen Welt. Beispiele aus der Chemie 
der Fette und des Zuckers benützt er, um den komplizierten Aufbau 
des Eiweißmoleküls auseinanderzusetzen und auf die weittragende Be- 
deutung der Arbeiten von Emil Fischer, Curtius und Abder- 
halden hinzuweisen, dieser großen Synthetiker in der Richtung des 
Eiweißmoleküls. 

Es führte zu weit alle Einzelheiten aufzuzählen, aus denen er den 
eanmutigen Bau seiner Schrift zusammensetzt. An stofflichen Tatsachen 
im rein chemis- :cn Sinn fehlt ihr nichts. Wir Mediziner aber ver- 
missen die And»-xtung wenigstens der großen chemisch-physikalischen 
Wichtigkeit dier _\örper, die mit der biologischen Bedeutung weitgehend 
zusammenläuft, der Rolle des Eiweißes als Zusammenhalter physikalischer 
Kräfte, von Bewegungen kleinster elektrisch geladener Teilchen. Gerade 
einem weiteren Leserkreis würde hierdurch gezeigt, warum die Frage des 
Eiweißes für uns im Brennpunkt steht und noch lange stehen wird, wenn 
man ihn vor die Tatsachen seiner Funktion führt. (w.H. Veit, München.) 


G. Paätz'sche Buchdr. Lippert & Co. G. m. b. H., Naumburg a. d. S. 
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